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Ozet

“TAKAYASU ARTERITI HASTALARINDA NORMOTANSIF GLOKOM
BELIRTI VE BULGULARININ ARASTIRILMASI”

Amac: Takayasu arteriti buytk arterleri etkileyen granulomatéz bir vaskulit
olup, okuler kan akiminda azalmaya yol actig1 gOsterilmistir. Okuler kan
akiminin azalmasinin iskemik hipoteze gére glokom gelisimi icin énemli bir
risk faktéori oldugu bilinmektedir. Bu c¢alismanin amaci Takayasu
arteritinin, glokomat6éz optik sinir hasari gelisimine katkida bulunup

bulunmadiginin aydinlatilmasidir.

Gere¢ ve yontemler: Marmara Universitesi Tip Faktiltesi'nin Romatoloji
Bilim Dali’'nda takip edilen 62 Takayasu arteriti hastasi ve 51 saglkl
gonulli calismaya dahil edildi.Calisma kapsaminda tim katilimcilara
gorme keskinligi degerlendirilmesi, biyomikroskopi ve dilate fundus
muayenesini iceren detayli bir oftalmolojik muayenesi yapildi. Tum
hastalarin retina géruntileri fundus kamera (Visucam 524, Zeiss, Jena,
Almanya) ile kayit altina alindi, lizum halinde ayrica fundus fluoresein
anjiyografi géruntilemesi yapildi. Tim katilimcilarin maktla kalinliklari,
retina sinir lifi kalinliklar1 (RNFL), gangliyon hticre tabakasi kalinliklar:
veBruch membran acikligi-minimum kenar genisligi gérunttlemeleri ve
analizleri spektral domain optik koherens tomografi cihazi (Spectralis,
Heidelberg Engineering GmbH, Heidelberg, Almanya) ile yapildi. Ayni
cihazin EDI-OKT modu kullanilarak subfoveal koroid kalinliklari,
peripapiller koroid kalinliklari, lamina kribroza kalinliklar1 ve prelaminar
doku kalinliklar1 manuel olarak 6lctildi. Ayrica tim hastalarda tarayici
lazer oftalmoskop (Spectralis, Heidelberg Engineering GmbH, Heidelberg,
Almanya) gorintileri tizerinden retinal damar kalibre 6lctimleri manuel
olarak yapildi. Tim hastalara standart otomatik perimetri cihaz ile
(Humprey Field Analyzer3, Zeiss, Jena, Almanya) 24-2 gbérme alani
incelemesi yapildi. Hastalarin gértintiilleme sonuclarinin istatistiksel analizi

icin SPSS 21.0 yazilimi kullanildi.

Bulgular: Calismamiza 62 Takayasu arteriti hastas1 (55 kadin, 7 erkek,
ortalama yas: 45.31+13.42) ve 51 (48 kadin, 3 erkek, ortalama yas: 45.53
£10.13) saglklh goénulld katildi. Hastalarda en sik izlenen okuler

komplikasyon hipertansif retinopati (%73.4) iken; 4 hastada (%6.5) ise



Ozet

Takayasu retinopatisi izlendi (3 hastada evre 1, 1 hastada evre 3). Alt1
hastada (%9.7) amorozis fugax Oyktsl, 2 hastada (%3.2) sklerit 6yktst
vardi. Fuchs tveiti ve Uveitik glokom tanili 1 hasta antiglokomat6z tedavi
almaktaydi. Calisma esnasinda 2 hastaya normotansif glokom tanisi
konularak antiglokomatéz tedavi baslandi. Lamina kribroza kalinliginin
Takayasu arteriti hastalarinda kontrollere kiyasla anlamli olarak inceldigi
saptand: (p<0.001). Ayrica bu hastalarin gérme alani testlerinden elde
edilen MD degerlerinin anlamli olarak daha dustk (p=0.03) ve PSD
degerlerinin ise anlamli olarak daha yuksek oldugu saptand: (p=0.01). Bu
bulgular ile uyumlu olarakTakayasu hastalarindaki ortalama BMO-MRW
kalinliklarinindaha ince olma egiliminde oldugu izlendi (p=0.051).Ancak
ganglion hucre tabaka kalinliklar1 (p=0.90) ve prelaminer doku kalinligi
degerlerinde gruplar arasinda anlaml bir fark izlenmedi (p=0.84). Yapilan
RNFLanalizlerinde hasta grubu ve kontrol grubu arasinda anlaml bir fark
izlenmedi (p=0.10). Takayasu arteritli gozlerde subfoveal veperipapiller
koroid kalinliklarinda incelme yéntinde bir egilim izlendi (p=0.17 ve p=0.7).
Hipertansif retinopatisi olan hastalarin arter kalibrelerinin retinopatisi
olmayanlara goére anlamli olarak azaldigi izlenirken (p=0.012); Takayasu
arteriti ve saglikli kontroller arasinda arter veven kalibreleri acgisindan

gruplar arasinda anlaml fark izlenmedi (p=0.14 ve p=0.34).

Sonuc: Hastalarin glokomatdz optik sinir hasarini gdsterebilecek bulgularn
incelendiginde; erken glokomat6éz hasar bulgusu olarak lamina kribrosa
kalinliginda incelme ve hastalarin gérme alani incelemelerinde glokomatéz
hasar ile uyumlu olabilecek sekilde, retinal hassasiyetlerinde azalma ve
lokalize kayiplarinda artis izlendi. Diger glokom goértintiileme bulgularinda
ise anlamli fark izlenmedi. Takayasu arteriti serimizde 3 hastada
antiglokomat6éz ila¢c ihtiyaci saptandi. Sonuc¢ olarak bu calismada
literattirde ilk defa Takayasu arteritinde glokomatdéz hasar ile iliskili
olabilecek optik sinir bulgularinin arttigini goézlemledik. Serimizdeki
hastalarin ortalama takip stiresinin 10 yil olmasi cogu hastada glokomat6z
hasar seviyesinin subklinik dizeyde kalmasini ve tedavisiz takiplerinin
yeterli olmasini saglamistir. Ileride daha uzun dénem takipler ile

glokomat6z hasarin ilerleme hizinin tespit edilmesi yararl olacaktur.

Anahtar Kelimeler: Glokom, Go6érme alani, Lamina kribrosa kalinhgi,

Normotansif glokom, Takayasu arteriti, Takayasu retinopatisi
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Abstract

“INVESTIGATION OF NORMOTENSIVE GLAUCOMA SYMPTOMS AND
FINDINGS IN PATIENTS WITH TAKAYASU ARTERITIS”

Purpose: Takayasu arteritis is granulomatous vasculitis that affects the
large and medium sized arteries and is associated with a reduction in
ocular blood flow. Reduction in ocular blood flow is an important risk factor
for glaucoma according to ischemic hypothesis. The aim of this study was to
understand whether Takayasu arteritis increases the risk for the

development of glaucomatous optic neuropathy.

Material and Methods:Sixty-two Takayasu arteritis patients followed at
Marmara University School of Medicine Department of Rheumatology and
51 healthy control subjects were included in this study. All of the
participants had detailed ophthalmologic examination including
determination of visual acuity, slit lamp examination and dilated fundus
examination. Retinal images of all participants were recorded with a fundus
camera (Visucam 524, Zeiss, Jena, Germany) and fundus fluorescein
angiography was performed when needed. Central macular thickness,
retinal nerve fiber layer (RNFL), Bruch membrane opening — minimum rim
width (BMO-MRW) measurements were performed with the automated
software of a spectral domain optical coherence tomography (OCT)
(Spectralis, Heidelberg Engineering GmbH, Heidelberg, Germany). The EDI-
OCT mode of the same instrument was also used for the manual
measurements of subfoveal choroidal thickness, peripapillary choroidal
thickness, lamina cribrosa thickness and prelaminar tissue thickness.
Retinal artery and vein caliber measurements were performed from the
retinal images taken with a scanning lazer ophthalmoscope (Spectralis,
Heidelberg Engineering GmbH, Heidelberg, Germany). All patients have
standard automated perimetry with 24-2 SITA algorithm (Humprey Field
Analyzer 3, Zeiss, Jena, Germany). SPSS 21.0 software was used for the

statistical tests.

Results:Sixty-two patients with Takayasu arteritis (55 female, 7 male, mean

age: 45.3x13.4 years) and S1 age and gender matched control subjects (48
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female, 3 male, mean age: 45.5 £10.1) were included in the study. The most

common ocular complication was hypertensiveretinopathy (73.4%), while
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Abstract

Takayasu retinopathy was only observed in 4 patients (6.5%, 3 stage 1, and
1 stage 3). Six patients had a history of amaurosis fugax (9.7%) and 2
patients had a history of scleritis (3.2%). A patient with a diagnosis of Fuchs
uveitis and uveitic glaucoma was already under glaucoma medications. Two
new patients were started on glaucoma medications with the diagnosis of
normotensive glaucoma during the study. Lamina cribrosa thickness was
significantly reduced in patients with Takayasu arteritis compared to the
controls (p<0.001). In addition, these patients had significantly lower MD
scores (p=0.03) and significantly higher PSD scores (p=0.01) compared to
the controls. Consistent with these findings, BMO-MRW also tended to be
thinner in patients with Takayasu arteritis (p=0.051). However, ganglion cell
layer thickness (p=0.10) and prelaminar tissue thickness (p=0.84) values
were similar between the groups. There was also no significant difference
between the RNFL thickness of the patients and controls (p=0.10). There
was an insignificanttrend towards a thinner subfoveal and peripapillary
choroidal thickness values in patients with Takayasu arteritis. While
patients with hypertensive retinopathy had a smaller retinal arterial caliber
compared to the patients without (p=0.012), there was no significant
difference between the arterial and venous blood vessel calibers between

Takayasu arteritis patients and healthy controls (p=0.14 and p=0.34)

Conclusion: The findings associated with early glaucomatous optic nerve
damage, such as thinning of lamina cribrosa along with a mild loss in
retinal sensitivity and localized sensitivity losses, were observed. However,
there was no other imaging finding consistent with glaucoma in these
patients. Only 3 patients needed glaucoma medications in our series. In
conclusion, this study demonstrated for the first time the presence of optic
nerve findings consistent with glaucoma in patients with Takayasu arteritis.
The mean follow-up time was around 10 years in our series, which probably
limited glaucomatous damage in subclinical level and allowed medication
free follow-up of our patients. Future studies with longer follow-up and
disease duration may help to better define the speed of glaucoma

development in these patients.

Keywords: Glaucoma, Lamina cribrosa thickness, Normotensive glaucoma,

Perimetry, Takayasu arteritis, Takayasu retinopathy
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BOLUM 1

GIRIS VE AMAC

[lk Takayasu hastaligi olgusu 1908 yilinda Japon oftalmolog Mikito
Takayasu tarafindan ‘Santral retinal arterde tuhaf degisikliklerin izlendigi
olgu’ olarak tanimlanmistir (1). Hastalik gérme kaybi ile birlikte optik sinir
etrafinda cember seklinde anastomoz saptanan ve radial arterinden nabiz
alinamayan bir olgu ile tanimlanmistir. Takayasu arteriti aorta, arkus aorta
ve arkus aortadan cikan ana dallar gibi buytuk arterlerin etkilenerek
daralma ve tikanmasina yol acabilen idiopatik, kronik, grantlomatéz bir
vaskulittir. Takayasu arteritinin karotis arterinin kan akiminda azalma ve
damarlarda tikaniklik yapmasi sonucu serebral ve oktiler iskemiye neden
olabilmektedir. Hastaligin baslangicinda hafif oktuler iskemiyle birlikte
retinal damarlarda yaygin genisleme ve kapillerlerde mikroanevrizma
gelisimi izlenmektedir. Hastaligin ilerlemesiyle arteriovendz anastomozlar,
kapiller sizintilar, katarakt, neovasktiiler glokom, anterior iskemik optik
noéropati, okuler iskemik sendrom, vitreus hemorajisi, retina dekolmani ve
optik atrofi gibi daha «ciddi ve goérme kaybina yol acabilecek
komplikasyonlar gelisebilmektedir (1-2).

Literatirde Takayasu arteritinin gbézdeki bulgularini inceleyen bircok
calisma bildirilmistir. Bu bulgular arasinda sekonder glokom gelisimi
bulunmaktadir. Glokom gelisim sebepleri arasinda steroid tedavisine bagl
glokom ve okuler iskemik sendroma veya retinopatinin sebep oldugu
iskemiye bagh iris ve 6n segment neovaskularizasyonu sonrasinda gelisen
neovaskuler glokom sebep olarak gosterilmektedir (3-4). Ancak Takayasu
arteriti hastalarinda, oktuler perfizyon bozuklugunun etiyolojisinde yer
aldigi normal gbz ici basin¢ degerleriyle seyreden bir glokom cesidi olan
normotansif glokomun tarandig bir calisma bulunmamaktadir. Bu amacla

romatoloji kliniginde takipli Takayasu arteriti hastalarinda oktuler



komplikasyon oranlarini incelemek ve glokomatdz degisiklikleri ortaya

koymak Uzere hastalarimiza detayli bir g0z
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taramasi planladik. Biz bu calismamizda Takayasu arteriti hastalarinda ve
saglikli bireylerde Optik Koherens Tomografi gériinttileme yontemi, 24-21ik
gorme alanmi ve fundus fotograf cekimlerini gerceklestirdik. Bunlar
araciligiyla retina sinir lifi tabakasinin, ganglion hiticre kompleksinin,
subfoveal ve peripapiller koroid kalinliklarinin, optik sinirin detayl
incelenmesi ve damar kalinliklarinin, gérme alani defektlerinin detayh

incelemesini yaparak hasta ve saglikli grubun sonuclarini kiyasladik.



BOLUM 2

GENEL BILGILER

2.1 TAKAYASU ARTERITI ILE IiLGILI GENEL BILGILER

2.1.1. Tarihce

Takayasu hastaligi ilk kez 1908 yilinda Japon oftalmolog Mikito Takayasu
tarafindan Japon Oftalmoloji Dernegi'nin ulusal kongresinde ‘Santral
retinal damarlarda tuhaf degisiklikleri olan vaka’ olarak sunulmustur (1).
22 yasinda kadin hasta 8 aydir varolan ve zamanla ilerleme gosteren her iki
tarafli gérme kaybi yasadigini fark etmistir. Zaman zaman gozlerde
kizariklik sikayeti de oldugunu ve ilaglarla sikayetlerinin geriledigini ifade
eder. Bagsvurusundan 3 ay o6nce sag gozde ciddi géorme kaybi ve 10 gin
sonrasinda da sol goztinde gdérme kaybi yasamasi Uizerine Dr.Takayasu'ya
basvurur. Hastanin hikayesinde herhangi bir medikal veya jinekolojik
problemi olmayip g6z 6n segment muayenesinde Ozellik saptanmazken,
pupillerin middilate oldugu ve 1sik refleksinin zayif oldugu saptanmistir.
Sag gozde vitreus dogal olarak izlenmistir ancak fundus muayenesinde
retinal damarlarda Dbelirgin anormallikler bulunmaktadir. Retina
damarlarinin optik diskten 2-3mm uzakliktan itibaren dallandigi ve bu
dallarin optik sinir etrafinda bir halka olusturacak sekilde anastomoz
yaptigr gérulmustir (Resim?2.1b). Bu dairesel anastomozdan radial olarak
damarlar ciktigi gorilmuisttir. Bu ¢ikan dallar arasinda ince olan damarlar
kisa mesafede kaybolurken, bazi dallarin ise distalde genisleyerek
anevrizmal bir géruntd olusturdugu ve bu anevrizmalarin periferik
kisimlarinin tekrar incelerek karsilikli anastomoz yaptiklar: fark edilmistir.
Bu ikinci anastomoz bélgelerinin kanlanma artisina bagh yer yer genisledigi

veya perifere dogru incelerek secilemez hale déontsttkleri izlenmistir. Ayrica



optik disk etrafindaki damarlarin vitreus bosluguna dogru uzandiklari ve

yer yer noktasal retinal hemorajiler gelistigi



Genel Bilgiler

saptanmistir. Bu anormallikler genelde arterleri etkilemekle beraber,
arterioven0z anastomoz sahalarinda venéz kanin arterlere dogru aktig
izlenmistir. Hastanin sol gdztinde de sag gbze benzer bulgular izlenmistir
ancak sol gozde daha fazla vaskuler olusumlar ve optik disk cevresinde
daha ciddi kanama alanlar1 mevcuttur. Hastanin her iki géziinde g6rme
keskinligi 50 cm’den parmak sayma duizeyindedir. Dr.Takayasu, hastasinin
tiberkuloz hastasi gibi gdérindigiini distnerek gerekli tetkikleri yapar ve
tiberktiloz ve sfilizi dislayan sonuclar elde eder. Hasta tedavi altina alinir ve
3 ay sonra katarakt gelismesi sebebiyle katarakt cerrahisi uygulanir ancak
hastada goérme artis1 olmamistir. Taburculuk sonraszi vizitleri birakan hasta,
3 yil sonra sol gozde retina dekolmani ve bunun sonucunda gelisen fitizis
bulbi klinigi ile tekrar basvurmustur. Sag gézde pupilin hala dilate oldugu,
lensin emulsifiye olup opaklastig1 ve hafif 6ne bombelestigi gbzlenmistir. Bu
gozde gelisen bulbar atrofinin de retina dekolmanina bagli oldugu tahmin
edilmistir. Her iki gb6zde de 1sik hissini kaybetmis olan hastaya, Dr.
Takayasu artik daha baska bir tedavi yapilamayacagini disinmus ve

hastanin g6z tedavisine son verilmistir (5).

Ayni toplantida Dr. Yoshiakira Ohnishi benzer fundus bulgulari olan bir
kadin hasta sunmustur ve bu hastada bilateral radial nabizlar:1 alamadigini
belirterek hastalik ile radial arterde nabizsizlik durumu arasindaki iliskiden
ilk defa s6z etmistir. Bundan sonra hastalik ‘Takayasu-Ohnishi hastalig
‘¢ olarak isimlendirilmistir. Ayni y1l Dr. Takayasu hastalik ile ilgili ilk orjinal
makalesini Journal of the Juzen Medical Society, Kanazawa Medical School

dergisinde yayinlamistir (5).

1921 yilinda Dr. Minoru Nakajima bu durumun Dr. Takayasu ve Dr.
Ohnishi tarafindan yapilan bildiriler ve kendi deneyimlerine dayanarak belli
bir hastalig1 tanimlamasi1 ve isminin Takayasu hastaligi olmasini énermistir
ve bu durumu tanimlamak Uzere belli klinik bulgularin birlikteligini 6ne

surmustur (6).
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Bu 4 bulgu:
(i) genc bir kadinda her iki g6ztin etkilenmis olmasi;

(ii) optik disk etrafinda arteriovendéz anastomozlar ve retinal damarlarda

mikroanevrizmal olusumlar;
(iii) kataraktla komplike olmus gérmede azalma;
(iiii) palpe edilemeyen radial nabiz

Hastaliga Takayasu adinin Onerilmesinden sonra Japon oftalmologlar bu
hastalik tUzerine dikkat kesilmislerdir ve konuyla ilgili bircok olgu

yaymlanmistir.

1946’da Frovig bu hastaligin gbéz bulgularinin yaninda ekstremitelerde
nabizsizlik bulgularina rastlamas: ile bu hastaligin ‘Aortik ark sendromu’

olarak isimlendirilmesinin daha uygun olacagini ileri sirmustur.

Diger Japon arastirmacilardan Okamura ve Yui hastaligin arkus aortadaki
daralmadan kaynaklandigini ve diger bulgularin da bu nedenle olabilecegini

ileri stirerek ‘Aortik Ark Arteriostenoz Sendromu’ ismini 6nermislerdir.

1948’de Tokyo Universitesi'nden 2 beyin cerrahi Dr. Kentaro Shimizu ve
Keiji Sano fizik muayene bulgularina dayanarak hastalign ‘Nabizsizlik
Hastalig1® olarak isimlendirmislerdir (7). Karotis ve subklavian arter
limenindeki daralma ve tikanikligin aort arki ve dallarindaki
inflamasyondan kaynaklandigini ve bunun viicudun ust kisminda iskemiye

yol actigini 6ne stirmuslerdir.

Judge ve arkadaslar1 1962’de bu hastaligin tarihcesiyle birlikte kendi olgu
serilerini de bildirdigi raporunda hastalign Takayasu arteriti olarak

K

adlandirmis ve bu yayinla birlikte hastalik ¢ Takayasu Arteriti ’ ismiyle

uluslararasi camiada kabul gormustir (8).

Riehl ve arkadaslar1 1965’te hastaligi patolojik ve immunolojik yonden

arastirmis ve otoimmun bir hastalik oldugunu ortaya koymuslardair.

1990 yilinda American College of Rheumatology ‘Takayasu Arteriti
Kriterlerini yayinladiktan sonra bu isimlendirme, hastaligin uluslararasi

resmi ismi halini almistir. (9)
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Resim 2.1.Mikito Takayasu’nun portresi (a) ve
Takayasu arteriti vakasina ait kendi fundus c¢izimi (b).

2.1.2. Takayasu Arteritinin Epidemiyolojisi

Takayasu arteriti cok nadir rastlanilan bir hastalik olmasindan dolay:
epidemiyolojik veriler oldukca kisithdir. Bu hastaligin en sik Asyali genc
kadinlar1  etkiledigi bilinmektedir ancak hastalblk tim dtnyada
gorulebilmektedir. Japonya’da Takayasu arteriti insidansi milyonda 1-2
iken (10), prevelansin milyonda 40 oldugu bilinmektedir. Son epidemiyolojik
calismalarda  Takayasu  hastaliginin  insidanst  Avrupada  artis
gostermektedir ve milyonda 0.4 ile 1.3 arasinda degismektedir (11-16). En
yuksek prevelans milyonda 40 ile Japonya iken en dusuk prevelansin
goruldugi tlke milyonda 0.9 ile Ingiltere’dir. Hastaligin Turkiye'deki
insidansina baktigimizda, ayni metodolojiyi kullanarak yapilan iki ayri
calismadan Turkiye’nin batisinin degerlendirildigi calismada milyonda 1.1
iken (17) kuzeybatisinin degerlendirildigi calismada milyonda 3.4 olarak
bulunmustur (18). Cogu ulkede Takayasu arteriti %82 — 97 gibi yuksek
oranlarda bayanlan etkilemektedir (19) ancak Hindistan, Israil ve Kuveyt
gibi baz1 tlkelerden bildirilen calismalarda ise kadin:erkek orani1 1.6:1°e
kadar dusebilmektedir (20, 21, 22). Turkiye’de yapilan son calismalarda ise
kadin:erkek orani 12:1 gibi yiksek bir oran géstermektedir (17). Literattirde
Takayasu arteriti hastaligi 24 aylik gibi cok erken bir dénemde goriilebilse



Genel Bilgiler

de (23), genellikle genc¢ erigkinlerde, hayatlarinin 2. veya 3. dekadlarinda
tan1 konulmaktadir. Ishikawa kriterlerine gore 40 yas alt1 olmak Takayasu
arteriti zorunlu tani kriteri iken (Tablo 2.1), 1990 American College of
Rheumatology siniflandirmasina goére zorunlu olmayan tami kriterleri
arasinda yer almaktadir (24) (Tablo 2.2). Ancak literatiirde hastalarin %13-
17’sinde semptomlarin 40 yasindan sonra basladigini bildiren seriler

mevcuttur (25,26).

2.1.3. Takayasu Arteritinin Patogenezi ve Genetigi

Takayasu arteriti, agirlikli olarak aortu, ana kollarini ve pulmoner arterleri
etkileyen, belirgin intima fibrozu ve damar daralmasi ile karakterize kronik
ilerleyici bir hastaliktir. Takayasu hastaligi bliylik damarlarin inflamatuar
hasar1 ile karakterizedir. Hastaligin erken sathalarinda inflamasyon
damarlarin i¢ tabakalarini etkileyerek monosit ve lenfosit infiltrasyonuyla
birlikte granulomatéz inflamasyon izlenir. Hastaligin ileri asamalarinda
belirgin inflamasyonun azaldigi, adventisya tabakasinda fibrozis ve intima
tabakasinda duiz kas proliferasyonu sonucunda arteryel stenozun gelistigi
gorulmektedir (27,28). Takayasu arteritinin patolojisi tam anlamiyla
aydinlatilamamis olsa da, bu hastaligin genetik olarak yatkin bireyleri

etkileyen kalici inflamatuar yanittan kaynaklandig: bilinmektedir.

Vaskulit mikroskobik olarak akut inflamatuar faz, kronik faz ve iyilesmis
fibrotik faz olarak tUice ayrilabilir. Takayasu arteriti bir panarterittir.
Inflamasyon vasa vasorum ve medioadventisyel bileskeden baslar. Medial
tabakanin dig Ucte birlik kismi ve adventisya tabakasinda o6dem ve
mononukleer hiicre infiltrasyonu (CD4 ve CD8 lenfositler, plazma hticreleri,
makrofajlar) izlenir. Dev hticreli granulomatéz reaksiyon ve laminar
nekrozis eslik edebilir (Resim?2.2a). Elastik fibrillerin ‘elastikofaji’ ile
fragmantasyou belirgindir. Hizli ve siddetli inflamasyon sonucu dtz kas
hicre kaybi, medial duvarin zayiflamasi, vaskuiler dilatasyon ve nihayetinde
vaskuler anevrizma gelisimi izlenebilir (29). Intima tabakasinda ise reaktif
fibrozis ve cesitli yapisal madde birikimlerine intimo-medial bileskede yer
alan neovaskularizasyon bandi eslik eder. Kronik fazda medial skarlasma ve
vaskularizasyonla birlikte yer yer mononukleer hucrelerin infiltrasyonu
izlenir (Resim2.2bve 2.2c¢). lyilesme fazinda ise tiim damar katlarini tutan

fibrozis gorulur (Resim2.3) (30).
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Resim2.2: Takayasu arteritinin aktif ve kronik fazini gésteren kesit.

(a) Inen torasik aortanin incelenen kesitinde medioadventisyal bileskedeki
granulomat6z inflamasyonun interkostal arter yapisini bozdugu izlenmekte.
(b) Kronik fazda damarin media tabakasindaki mononukleer hticre
kiimelenmesi ve adventisyada (A) ciddi fibrozis goérultuyor. (c) Daha buytuk
buyttmede lenfositler, plazma hticreleri ve histiyositler izlenmektedir.
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Resim2.3: Inen torasikaortay1 etkileyen Takayasu arteritinin iyilesme fazi.

(a) Intima (I) tabakasinda gevsek fibroseliiler kalinlasma. (b) Medio-intimal
bileskede yer alan elastik lamella ve diz kaslarin yikimi ve sonrasinda
gelisen fibrozis dokusu. (c) Media (M) ve adventisyada (A) fibrozis. (d)
Fibrotik adventisya ile birlikte damarda gortilen endarteritis obliterans.
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Makroskobik olarak kronik fazdaki arter incelendiginde arter limeninin
duizensiz bir sekilde yer yer daraldigi, tam kat fibrozise bagli damar
duvarinin kalinlastigi izlenir (Resim2.4). Damar yapisinin zayifladigi
yerlerde anevrizmal olusumlar da dikkat ceker. Intima, pek cok aortit icin

ortak bir 6zellik olan "agac¢ kabugu" gérintimuine sahip olabilir.

Takayasu hastaliginin etiyolojisi tam olarak anlasilamamis olsa da,
immunopatolojik analizlerde inflamatuar lezyonlarda y& T hucreleri, a T
hiicreleri ve NK htuicrelerinin yogunlukta olduklar: gosterilmistir (31). Damar
duvarini infiltre eden CD8+ T hucreleri, y6 T huicreleri ve NK htuicrelerinin
perforin salgilayarak cevre htcrelere hasar verdikleri saptanmuistir.
Takayasu arteriti lezyonlarinda heat-shock protein 65 (HSP-635) ve Human
lékosit antijen (HLA) I ve II ‘nin artmis ekspresyon gostermesi, yd T hticreleri

ve a3 T huicrelerinin patogenezdeki roltinti kanitlar niteliktedir (31).

Infiltre eden hticrelerindeki T-hiicre reseptdr ap ve yd reseptdr cesitliliginin
sinirlt olmasi bu lezyonlarda antijene spesifik bir T hlicre yanitimi
dustundirmektedir (32). Ayrica MHC-I ile iligkili MICA geninin hastalik ile
glcld genetik iliskilisi oldugu bilinmektedir (33). Bu molektlin y6 T

: -~
Left subclavian artery

Resim2.4: Belirgin adventisyel fibrozis ve damarda kalinlagsma izleniyor.

11
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hiuicreleri tarafindan tanindigi ve stres yanit: ile iliskili oldugu g6z 6ntine
alindiginda, bu genetik bulgu da patogenezde T htcrelerinin rolinin

6nemini gostermektedir.

Hucresel immuUn yanit beraberinde yapilan calismalar hastaligin
immunopatogenezinde antikor bagimli otoimmunitenin de ©6nemli rol
oynadigini gostermektedir (34). Arastirmaya alinan bir grup hastada yapilan
incelemede immun komplekslerin serumda ve Fc-reseptér komplekslerinde
artmis oldugu goérdlmustir (35). Hastalarin periferik kanindan alinan
incelemelerde B lenfositlerin anti-endotelyal hiicre, anti-kardiolipin, anti-b2
glikoprotein-1, anti-anneksin 5 antikorlarinin Uretiminin arttigl tespit

edilmistir (36).

Takayasu arteritinin ayni1 zamanda Mycobacterium 65-kD heat sok protein
(mHSP65)’e karst artmis immun cevapla iliskili olabilecegi gosterilmistir (37).
Mycobacterium tuberculosis de hastaligin patogenezinde suc¢lanan faktérler
arasindadir. Yapilan bir calismada bildirilen hastalara ait ortak tiiberktiloz
gecmisi ve benzer Takayasu hastalik bulgular: etiyolojide Mycobacterium
tuberculosis’i akla getirmistir ancak literatiirde cogu hastanin hikayesinde

tiberkiloz gecmisi bulunmamaktadir (38).

Takayasu hastaliginin genetik temeli tam olarak anlasilamamistir ancak
birtakim genetik predispozan faktorler hastaligin etiyolojisi ve hastaliga
yonelik potansiyel tedavi seceneklerini anlamaya yo6nelik bize fikir verebilir.
Takayasu hastalig: ile en glclt birliktelik gosteren genin HLA-BS52 oldugu
bircok calismada gosterilmistir (39,40). Human 16kosit antijen (HLA) genleri
oldukca polimorfizm gosteren, allellerinde etnik ve cografik farkliliklarin
izlenebildigi, otoimmun ve inflamatuar hastaliklara genetik yatkinliga sebep
olan gen grubunu olusturmaktadir. HLA B51 ve HLA B52 genleri antijen
baglanma boélgesinde sadece 2 aminoasit farklilig: iceren HLA B grubunun
iki farkli allelidir (41). HLA BS51 alleli ile Takayasu arteritinin iliskili
oldugunu gosteren calismalar bulunsa da (42), genis capli yapilan
calismalarda HLA BS51 geni belirti ve klinik bulgular1 tamamen farkli bir
hastalik olan Behcet hastaligina yatkinliga sebebiyet verirken, Takayasu
arteritinin HLA BS52 ile kuvvetli iliskili oldugu gosterilmistir (39). Ayni
calismada bu genotip varliginin erken baslangic ve daha koétd hastalik

gidisatiyla ilgili oldugu tespitedilmistir.
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Saruhan-Direskeneli ve ark.tarafindan yapilan calismada ayrica HLA
lokusunda HLA-B/MICA ile HLDQB1/HLA-DRB1 genleri, 1. Kromozom
ltzerinde FCGR 2A ile FCGR3A boélgesi ve IL-12B geninin Takayasu arteriti
ile baglantis1 gbézlenmistir (33). Tera ve ark. tarafindan yapilan diger GWAS
calismasinda da 5. kromozomda IL12B ve 17 kromozomda MLX bdlgesi
hastalikla iligkili oldugu gortlmustir. Bu arastirmada ve ayrica her iki
GWAS calismasinda hastalikla iligkisi izlenen IL12B geninin, HLA-52 ile
hastalik siddeti tizerinde sinerjistik etki gdsterdigi saptanmistir (43). IL12B
lokusu IL-12 ve IL-23 reseptoérlerinin yapisini olusturan p40 alt UGinitesini
kodlamaktadir. Bu alt Ginite Th-1 T hticrelerinin farklilasmasini uyaran IL-
12 sitokin yanitinda ©nemli olmakla birlikte, Th-17 hucrelerinin
farklilasmalarinin ardindan c¢ogalabilmeleri ve aktive olmalar: icin gerekli
olan IL-23 uyarisinin iletiminde de gorevlidir (44). Bu nedenle yukarida
belirtilen immuinolojik bulgularla paralel sekilde mevcut genetik bulgular da
T hucrelerinin Takayasu arteriti patogenezinde rol oynadigi hipotezini
desteklemektedir. Takayasu arteriti hastalarinin kanlarinda damar
endoteline kars1 otoantikor diizeylerinin ve dolasimdaki B htiicrelerinin aktif
hastalarda daha ytksek olarak bulunmus olmasi, bu hastaligin
patogenezinde B hucrelerinin ve salgiladiklari otoantikorlarin da rolu

oldugunu dustindtirmektedir (45).

2.1.4. Takayasu Arteritinde Klinik Bulgular

Tani konuldugunda % 10-20‘i asemptomatik olmakla birlikte muayene
sirasinda karakteristik vasktler bulgularla birlikte insidental olarak tanisi
konulmaktadir. Geri kalan %80-90 hastada ise vasktiler veya sistemik
semptomtespit edilir. Sistemik semptomlar genellikle hastaligin baslangic
evresinde gorulir. En sik karsilasilansemptomlar yorgunluk, halsizlik, kilo
kaybi,diistik dereceli ates, gece terlemeleri, kas ve eklem agrilaridir. Bu
semptomlarin ortaya cikmasinda oOncelikle IL-6 olmak tUzere cesitli
inflamatuvar sitokinlerin buiytik rolti vardir. Busemptomlar sinsi bir sekilde
baslar ve cogunlukla gozden kacmaktadir. Arteriyel lezyonlar ilerledikce
Takayasu arteritine hasbelirtiler ortaya cikmaya baslar. Bu belirtiler, aort
damarinin proksimal ve distal dallarinin etkilenmesiyle birlikte daralmasi
ve/veya oklizyonu sonucu ortaya cikar. Aktif inflamasyon varliginda

damarlar lGizerinde hassasiyet ve agri gorulebilir. Arkus aorta ve dallarinin
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sik tutulumusonucucene, boyun, kol, sirt, omuz gibi vicudun st
bolgelerinde agr1 ve his kaybi siklikla karsilasilan semptomlardir. Cogu
hasta kollarda vaskitiler yetersizlik belirtilerine sahiptir ve guli¢stizluk ve
yorgunluktan sikayetci olurlar. %95 olguda radial ve ulnar arter
pulsasyonlarinin alinmamasi, karotis pulsasyonlarinin azalmasi ya da
kaybolmasi izlenebilir. Bu nedenle bu hastalik ‘Nabizsizlik Hastalig1 ¢ olarak
da isimlendirilmistir. Hastalarin cogunda sag ve sol kol arasindaki tansiyon
farki 10 mmHg’dan fazladir. Bununla birlikte kol ve bacaklarda sogukluk
veintermittankladikasyoortaya cikabilir. Karotis ile vertebrobaziller sistemin
tutulumu sonucu gecici iskemik atak, bas dénmesi, bas agrisi, bayilma,
inme ve gorselsikayetler gelisebilmektedir. %14 hastada internal karotid
arter tutulumu sonucu santral retinal arterin hipoperfizyonuna bagh
olarak retinal belirtiler gérilebilir. Hastalarin %50- 86°‘sinda pulmoner arter
tutulumu goértlebilir ve nefes darlhigl, gogtis agrisi, hemoptizi ve pulmoner
hipertansiyon ile nadiren karsimiza gelebilir. Hastalarin %?25‘inde ise
koroner arterler tutulum goésterebilir. Aort kékti dilatasyonu sonucu aort
kapak yetmezligi %5-55 hastada gelisebilir.Nadiren mitral kapak yetmezligi,
kardiyomiyopati ve miyokardit tablolar1 gelisebilir. Aort yetmezligi,
hipertansiyon veya dilate kardiyomyopati sonucu kalp yetmezligi gelisebilir.
Mezenterik arterin tutulumu nadir olmamasina karsin bulanti, kusma ve
karin agris1 gibi gastrointestinal belirtiler daha az karsimiza cikar. Renal
arterin stenozu sonucu renovasktuiler hipertansiyon gelisebilmektedir.
Damar tutulum boélgesine bagh olarak %33-83 hastada hipertansiyon
gorulur. %3-28 hastada cilt lezyonlar1 gelisebildigi goértilmusttir. En sik
karsilasilan cilt lezyonlari; iskemik Ulserasyonlar, pyoderma

gangrenozum,eritema nodozum ve nadiren gangren olarak siralanabilir.

Eskiden daha sik gorilen tim bu komplikasyonlar tani ve tedavideki

gelismeler sayesinde buiytik 6lctide azalma gostermektedir (47).

Takayasu hastaligindan etkilenen arterlerin farkli cografyalarda ortak
yerlesim goOsterdigini gdsteren bir calismada Japon hastalarda arkus aorta
tutulumu daha sik olurken, Hindistan ve dogu Asyali hasta grubunda
tutulumun torakoabdominal ve renal arterlerde daha yuksek oranda

gorulduga gosterilmistir (46).
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2.1.5. Takayasu Arteritinde Goriintiileme Yontemleri

1990 ACR Tani Kriterleri'nde konvansiyonel anjiyografi bulunsa da
gorintileme yoOntemlerindeki gelismelerle birlikte Takayasu arteriti
tanisinda Doppler USG, BT anjiyografi ve MR anjiyografi kullanima girmistir.
Yeni gérintlleme yontemleriyle beraber hem damar duvarindaki yapisal
degisiklikler degerlendirilebilmekte hem de aktif inflamasyon streci
hakkinda degerli bilgiler elde edilmektedir. Gec¢miste konvansiyonel
anjiyografi Takayasu arteriti tanisin1 koymada altin standart olarak kabul
edilirken gunimuzde invazif olmayan diger gérintileme

yontemlerikonvansiyonel anjiyografininyerini alma asamasindadir.

2.1.5.1. Konvansiyonel Anjiyografi

Perktitan yolla yapilan intravaskuiler radyografik anjiyografi gértintiilerinin
yuksek kalitede olmasi, aort basincini 6lgcebilmesi ve koroner arterlerin de
gorintilemesini yapabilmesinedeniyle Takayasu arteriti tanisinda altin
standard gortintileme yontemi olarak gérilmustir. Bununla birlikte bircok
dezavantaji barindirmaktadir: Invaziv bir yéntem olmasi,kontrast madde ve
radyasyon maruziyeti bulunmasi. Bu faktorler hastalik
aktivitesininizlemindekisitlayici olmaktadir. Yalnizca ltiminal anatomik
yapilyiyansitmas: sebebiyle de erken hastalik slirecinde liminal anatomi
normal olarak izlenir ve bu da taniy1 geciktirir (48). Gortinttilemelerde
patolojik olusumlar siklikla aortanin ana dallarinin baslangi¢c bdlgelerinde
izlenir.Arterlerdekibolgesel daralma ve diizensizlik anjiyografideilksaptanan
lezyonlardir ve bunlar kismi okllizyon, total okllizyon ve anevrizmal
olusumlar seklinde gortlebilir. Anjiyografide gériilen karakteristik lezyonlar

atlayic1 tutulumlar seklinde géralir.

Damar tutulum lokalizasyonu baz alinarak 1997’de Uluslararas: Takayasu
Konferansi‘nda S gruptan olusan anjiyografik siniflama yapilmistir (21). Bu
sisteme gore Tip I tutulumda sadece arkus aorta dallar1 tutulmaktadir; Tip
ITa tutulumda cikan aorta, arkus aorta ve dallan etkilenmektedir; Tip IIb’de
tip Ila’da tutulan damarlara ilave olarak torasik inen aorta tutulur; Tip III
tutulumda torasik inen aorta, abdominal aorta ve/veya renal arter
tutulumu izlenir; Tip IV tutulumda sadece abdominal arterler ve/veya renal
arterler etkilenir; Tip V tutulumda ise Tip Ila ve Tip IV tutulumlarindaki

bolgelerin beraber etkilendigi goérulur (Sekil 2.1). Koroner arterler ve
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pulmoner arterlerde tutulum mevcutsa sirasiyla C (©) ve P (o) olarak eklenir.
En fazla karsilasilan tutulum sekli; diyaframin tistiinde ve altinda aorta ve
dallarinin yaygin tutulumudur (Tip V). En sik tutulum goésteren damar
subklavyen arterdir. Sol subklavyen arter, sag subklavyen artere gére daha
fazla tutulum gosterir. Sonraki etkilenmeler sirasiyla aorta, ana karotid

arter, renal arter ve aortanin diger buiyik dallar1 seklindedir (21).

L

Sekil 2.1: Hastaligin anjiyografik 6zelliklerine gére siniflamasi.

Tip Tutulum Yeri

I Aortik arkus dallari

ITa Cikan aorta, aortik arkus ve dallar

IIb Cikan aorta, aortik arkus ve dallari, inen torasik aorta (¢célyak
arter Usti)

I Torasik inen aorta, abdominal aorta ve/veya renal arterler
(ana arterler cikisi, femoral artere dek)

v Abdominal aorta ve/veya renal arterler (¢colyak arter alty)

\Y Tuam aorta (¢ikan + inen) (Tip IIb + IV)

C (0), P(w) Koroner arter, pulmoner arter

2.1.5.2.Doppler Ultrasonografi

Doppler Ultrasonografi; damar anatomisini, liminal degisiklikleri ve
anjiyografinin tespit edemedigi damarlardaki erken dénem yapisal
degisimleri gosterebilmesiyle oldukca 6nemli bir gértinttileme yontemidir.
Goruntilemeleri akim-hiz parametreleriyle ile butinlestirir. Bu yoéntem
ucuz olmasi, radyasyon riskinin olmamas:1 ve kolay ulasilabilir

olmasisebebiyle avantajli bir goérintiileme yontemidir. Limen-intima ve
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media-adventisya arasinda kalankisim intima-media kompleksi (IMK)
olarak adlandirilir. IMK’daki yaygin genisleme varlig inflamasyon, 6dem ve
artmis damarlanmayibelirtir. Takayasu arteriti hastalarinda IMK
kalinlasmasitespit edilmistir (49). IMK kalinlasmas:1 hastaligin ilk
doénemlerindeki lezyon bulgusudur (50). Takayasu arteritinde tipik USG
bulgusu arteriyel duvardaki homojen ve uzunlamasina konsantrik
kalinlasmadir. Bu bulgu ‘makaron bulgusu’ olarak adlandirilmistir (49).
Ayni1 zamandadilatasyon ve tikaniklik bulgular1 da izlenir. Tedavi
etkinliginin arastirilmasinda da o6nemli bir yere sahiptir. Arter damar
kalinhigindaki azalma tedavi yanitini gésteren 6énemli bir bulgudur. USG‘nin
dezavantajlari ise sonuclarin yapan kisiye bagl olmasi ve anatomik yerlesim
nedeniyle bazi ana damarlarin goériinttilemelerinde yasanan zorluklarolarak

siralanabilir.

Takayasu arteritinde hastalik aktivitesinin takibinde kullanilmak tUzere
renkli Doppler ultrasonografi kullanilarak degerlendirme yapilan CDUS-K
(Color Doppler ultrasonography - Kolkata) adi verilen yeni bir skorlama
sistemi gelistirilmistir. Bu skorlama sistemi ile yapilan degerlendirmeler,
CDUS-K skorunun mevcut ITAS-2010 skorlamasi ile iyi korelasyon

gosterdigi gorulmustur (51).

Doppler ultrasonografi ile ayrica orbital dolasima ait hemodinamikleri ve
anormalliklerini gbésteren degerli bulgular elde edilebilmektedir. Escano ve
ark.yaptiklar1 calismada oktler iskemik sendromunun izlendigi Takayasu
arteriti hastalarinda Doppler USG ile oftalmik arter akim ve pulsatil
indekslerini hesaplamis ve Doppler USG’nin hastaligin oktiiler kan akimi
lUzerindeki etkisini gbsteren degerli bilgiler verdigini gdstermislerdir (52).
Esen ve ark.ise Takayasu hastalarinin Doppler USG goértuntilemelerinde
oftalmik arter ve santral retinal arterde Rezistivite Indeksi (RI)’nin arttigini

ve orbital kan akiminda subklinik azalma gelistigini gdstermislerdir (53).

2.1.5.3.Bilgisayarlh Tomografi Anjiyografi

Konvansiyonel anjiyografide luminal degisikliklerin saptanamadigi evrelerde
aort ve buyldk damarlarin duvar ve limen yapisindaki degisiklikleri
saptamada basarili bir gértiinttileme yoéntemidir (54). Ancak ince damar
goéruntilemesi yetersizdir. Iyonize radyasyona maruz kalmak ve kontrast

maddeye maruz kalmak dezavantajlaridir.BTA ile arteriyel duvardaki
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lezyonlar goértintilenir ve ateroskleroz ile ayirici tanisi yapilabilir. BTA ile
hastalik aktivite indeksive tedaviye yanit1 géstermedeki rolti tartismali bir

konudur (55).

2.1.5.4.Manyetik Rezonans Anjiyografi

Damar lumenindeki degisiklikleri, duvar kalinlasmasini ve anevrizmal
olusumlar1 gostermede oldukca basarilidir. Invaziv olmamasi, iyonize
radyasyon maruziyeti ve kontrast madde maruziyeti bulunmamasi en
6nemli avantajlaridir. Takayasu arteritinin erken déneminde damarsal
degisiklikleri gostererek hastaligin erken saptanmasindaki rolti de buyutktur.
Hastalik aktivitesi ve tedaviye yanitin arastirilmasinda degerli bir
goruntileme yoéntemidir. Pahali bir goériintiileme ydéntemi olmasi, cihaz
mevcudiyet kisitliligin ve metalik esya bulundurulmamas: gerekliligi

dezavantajlaridir.

2.1.5.5. Pozitron Emisyon Tomografisi/Bilgisayarli Tomografi

PET/BT, metabolik aktivitesi artmis boélgeleri tespit eden bir gérintilemedir
ve genellikle onkolojik hastaliklarda yaygin kullanimi bulunmasina karsin
inflamasyonu gostermedeki etkinligiyle birlikte kullanimi artmaistir.
Takayasu arteritinde PET-BT‘nin kullanimina yoénelik bir calismada PET-
BT‘nin %92 duyarhlik, %100 6zgulltik, %100 pozitif prediktif ve %85 negatif
prediktif degeri tasidigr tespit edilmistir (56). Radyasyon maruziyeti,
pahaliligi, mevcudiyet kisithiligt ve kliciik damarlardaki yetersizligi

dezavantajlar icerisinde sayilmaktadir.

2.1.6. Takayasu Arteriti Tani1 ve Siniflama Kriterleri

1988 yilinda Ishikawa tarafindan ilk Takayasu arteriti tami kriterleri
olusturulmustur (57) (Tablo 2.1). Ishikawa‘nin olusturdugu bu
kriterler;belirti ve bulgularin baslangi¢ yasi, hastaligin klinigi, laboratuvar
ve anjiyografik oOzelliklerine goére olusturulmustur. Ishikawa’ya gore
Takayasu arteriti tanisinda belirlenen karakteristik semptom ve bulgular;
kollarda nabiz ve tansiyon farki olmasi, nabizsizlik, kan basincinin
Olctilememesi, ekstremitelerde halsizlik ve agri varligi, sebebi bilinmeyen
ates veya eritrosit sedimantasyon hizinin (ESH) yuksekligi, boyunda agri,

gecici gobrme kaybi1 veya gormede bulaniklik, bas dénmesi, nefes darhgi,
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carpinti, hipertansiyon veya aort reglirjitasyon mevcudiyeti ve bu belirti ve

bulgularin 1 aydan daha fazlastGrmesidir. Bu kriterlerden 9 minér ve 2

major kriterin varligit tani koydurucudur.

sensitiviteye sahiptir (58).

Ishikawa tanikriterleri %84

Tablo 2.1: Ishikawa tani kriterleri.

Kriter

Tamm

Mecburi kriter
=40 yas

2 major kriter

L.
2.

Sol orta subklavyen ater lezyonu
Sag orta subklavyen arter lezyonu

9 mindr kriter

1

L1

h

ESH viiksekligi
Karotid arterde hassasiyet
Hipertansiyon

Aort regiirjistasyonu veya
anniiloaortik ektazi
Pulmoner arter lezyonu

Sol orta ana karotid arter lezyonu
Distal brakiyosefalik trunkus
lezyonu

Inen torasik aorta lezyonu

Abdominal aorta lezyonu

Tan1 aninda veya 1 ay stiren karakteristik semptom ve
bulgularm baslangic: aninda yasm < 40 olmasi

En ciddi stenoz va da okliizyonun orta kisimda olmasi
En ciddi stenoz va da okliizyonun orta kisimda olmasi

Tam amnda aciklanamayan ESH =20 mny/saat

Palpasyonla bilateral veya unilateral hassasiyet

Brakiyel arterde kan basmcmimn>140/90 mmHg veya popliteal
arterde >160/90 mmHg olmasi

Oskiiltasyon veya doppler ekokardivografi veya anjivografi
ile fark edilmesi

Lober veya segmental arter okliizyonu veya
daralma,dilatasyon veya anevrizma, liiminal diizensizlik
olmas1

En ciddi darhk ya da okliizyonun orta kisimda olmasi

En ciddi darhk ya da okliizyonun distal 1/3’te olmasi

Daralma,dilatasyon veya anevrizma, liiminal diizensizlik
olmast

Daralma.dilatasyon veya anevrizma, liminal diizensizlik
olmast

Aortailiak blgede lezvon olmamasi

1990 yilinda ise American College of Rheumatology (ACR) tarafindan 6

kriterden olusan Takayasu arteriti tanm kriterleri olusturuldu (Tablo 2.2). Bu

kriterlerden 3 veya daha fazlasinin bulunmasi1 Takayasu arteriti i¢cin tam

koydurucudur (24). 1990 ACR tani kriterleri % 90.5 duyarliliga ve % 97.8

ozgulltige sahiptir (24).
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Tablo 2.2: 1990 ACR Takayasu Arteriti siniflama kriterleri.

Kriter

Tanim

Hastalik baslangicinda 40
yaswindan kiiciik olmak

Ekstremitelerde klaudikasyon

Takayasu arteriti ile ilgili semptom
veya bulgularin 40 yasindan 6nce
gelismesi

Ozellikle tist ekstremiteler olmak

lizere, en az bir ekstremitede
kullanim esnasinda kaslarda
yorgunluk veya rahatsizlik hissi
gelismesi ve kotiilesmesi
Brakial arter nabzinda azalma Bir veya her iki brakial arter
nabzinda azalma
10mmHg iizerinde KB farklilig: Kollar arasinda sistolik kan
basincinda 10mmHg veya tizerinde
farklilik olmasi

Subklavian arterler veya aorta
iizerindeki iifiiriim

Bir veya her iki subklavian arter
lUzerinde veya aorta Uizerinde
oskultasyon ile ifirim duyulmasi
Arteriografi anormallikleri Arteriografide aortanin tamamini,
ana dallarini, Uist veya alt
ekstremitelerdeki btiylik damarlari
etkileyen (ateroskleroz, fibréz
displazi veya benzer nedenlerden
kaynaklanmayan) daralma veya
tikaniklik; bu degisiklikler siklikla
fokal ve segmentaldir.

KB: Kan basinci (sistolik, her iki ekstremite arasindaki fark)
Bu smiflamada Takayasu arteriti tanisi alinmasi icin hastada yukarida
tanimlanan 6 kriterden en az 3 tanesinin bulunmasi gerekmektedir.

Ishikawa tani kriterleri ve 1990 ACR Simiflama kriterleri ile ilgili baz
eksiklikler mevcuttur. Bunlardan biri hastalik baslangicinin 40 yasindan
ktictik olmasi gerekliligi; bir digeri ise 1990 ACR kriterlerinin olusturulmasi
icin kullanilan kontrol grubunun kuiicik damar vaskuliti olan hastalarn
icerip aterosklerotik hastaligi olan ve konjenital aort hastaligi olan hastalar:
icermemesinden dolay: klinik kullaniminin sinirli olmasidir. Sharma ve
ark.tarafindan 1995 yilinda Modifiye Ishikawa Kriterleri olusturulmustur
(59). Bu kriterlere gore Takayasu arteriti tanisi icin 2 major veya 1 majoér ve

2 mindér ya da 4 mindr kriterin varligi gerekmektedir. Modifiye Ishikawa
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Takayasu arteriti tani kriterleri % 92.5 duyarlibk ve % 95 o6zgullik
gostermektedir (59,60) (Tablo 2.3).

Tablo 2.3: Modifiye Ishikawa Takayasu Arteriti tan1 kriterleri.

Kriter

3 major kriter

1. Sol orta subklavyen arter lezyonu
2. Sag orta subklavyen arter lezyonu

3. En az 1 ay suren karakteristik semptom ve bulgular (eklem
klaudikasyonu, ekstremitelerde nabizsizhik ya da nabiz farki,
alinamayan veya belirgin farklilik gésteren kan basinci, ates, boyun
agrisi, gecici amorozis, gérmede bulaniklasma, senkop, dispne,
carpinti)

10 minor kriter

ESH yuksekligi

Karotid arterde hassasiyet

Hipertansiyon

Aort reglrjitasyonu veya anntloaortik ektazi
Pulmoner arter lezyonu

Sol orta ana karotid arter lezyonu

Distal brakiyosefalik trunkus lezyonu

Inen torasik aorta lezyonu

O o N o A=

Abdominal aorta lezyonu

—
o

Koroner arter lezyonu

ESH: Eritrosit sedimentasyon hizi

2.1.7. Takayasu Arteritinde Hastalik Aktivitesi Indeksleri

Hastalik suresince gorulebilen sistemik bulgularin vaskulitlere 6zgl
olmamas1 ve hastaligin yavas seyirli olmasi nedeniyle Takayasu arteritinde
hastalik aktivitesini belirlemek oldukca zordur. Ayrica hastalarin yarisinda
akut faz reaktanlarin artisinin hastaligin klinik gidisatiyla korelasyon
gostermedigi izlenmistir (61). Kicuk ve orta boy damarlar etkileyen
vaskulitik hastaliklarin aksine, Takayasu arteritinin tani ve hastalik
aktivitesine = yo6nelik  histolojik  inceleme imkani da  nadiren

bulunabilmektedir.

Gortuntileme yontemleri ise hastaligin aktivasyonu hakkinda degerli bilgiler

vermektedir ancak aktivite ve progresyon hakkinda yorum yapabilmek icin
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hastaya ait hastalik 6ncesi veya erken evre gorintd kayitlarinin elimizde
olmasi gereklidir.Ayrica maliyet, teknolojik zorluklar ve kontrast madde ve
radyasyona baglh yan etkiler distinuldiiglinde hastaligin aktivite takibinde
gorintileme yoéntemlerinin kullanimi simnirhidir. Bu nedenlerden dolay:
Takayasu arteriti hastalik aktivitesini degerlendirmek tuzere DEI. Tak
(Disease Extent Index - Takayasu) adli bir hastalik aktivitesi indeksi
gelistirilmistir (61). Bu indekste gortintileme yoéntemlerine ihtiyac
duymadan sadece klinik bulgulara dayanarak hastalik aktivitesi hakkinda
degerlendirme yapilabilmektedir. Hastalik aktivitesinin degerlendirilmesinde
yararli olan bir diger indeks ise Hindistan’da gelistirilmis olan Indian
Takayasu Activity Score (ITAS)tir (Sekil 2.2). Yapilan calismalarda, ITAS
skorlama sisteminin tedavi yamitini gOstermede ve alevlenmeleri

yakalayabilmede basarili oldugu goésterilmistir (62).

2.1.8. Takayasu Arteriti Tedavisi

Takayasu arteriti, medikal tedavi ve cerrahi/endovaskiler girisimsel
islemler olarak iki farkli sekilde tedavi edilir. Medikal tedavi ile hastalik
aktivitesinde gerileme ve remisyon indiksiyonu amaclanir. Kronik dénemde
komplikasyonlarin 6ntine gecmek ve rekanalizasyonun saglanmasina
yonelik ise cerrahi ve/veya endovaskuler girisimsel islemler uygulanmasi

gerekebilir.

2.1.8.1. Medikal Tedavi

Takayasu arteritinin tedavisinde steroidler, immunosupresif ajanlar ve
biyolojik ilaclar yarar saglamaktadir. Takayasu arteriti tedavisinde ana
basamak kortikosteroid tedavisidir. Bu tedavi ile inflamatuarbelirtilerde
gerileme, ESH'de azalma ve %60 hastada remisyon elde edilebilmektedir
(63). Steroid tedavisinin yan etkilerinden kacinmak amaciyla tedavi dozu
olabildigince az tutulmali, tedavinin yetersiz kaldigi asamalarda hastalik
metotreksat, azatiopirin, siklosporin, siklofosfamid, tocilizumab, takrolimus
ve leflunomid gibi immunosupresif ilaclar ile kontrol altina alinmaya
calisilir. Standart immuUnosupresif tedaviye yanit1i yeterli olmayan
hastalarda timor nekrosis faktor-alpha bloker ilaclarin yarar sagladig

bildirilmistir (44).

22



Genel Bilgiler

2.1.8.2. Cerrahi / Endovaskiiler Girisimsel islemler

Takayasu arteritinin kronik doéneminde tutulum gosteren organlarda
cerrahi veya endovaskuler yontemle rekanalizasyon saglanmasi amaciyla
endovasktiler yontemler; stent yerlestirme/stent greft yerlestirme yéntemleri
ve balon anjiyoplasti olarak siralanabilir. Blitlin girisimsel islemler damar
duvarindaki inflamasyon kontrol altina alindiktan sonra planlanmalidir. Bu
islemlerin basaris1 etkilenen arterin lokalizasyonuna, uzunluguna ve
hastaligin evresine godre degiskenlik gosterir. Cerrahi islemler Takayasu
arteritine bagli komplikasyonlariazaltarakbeklenen yasam stlresini uzatir

(64,65).

2.1.9. Takayasu Arteritinde G6z Bulgular

Takayasu hastaligi, Dr.Takayasunun goérme kaybiyla gelen hastasinin
fundus muayenesinde celenk benzeri anastomozlari gérmesiyle ilk defa
tanimlanmistir. G6z bulgulariyla tanimlanan bu hastaligin géz bulgularinin
prevelans1 yapilan calismalarda %8.1 ile %68 arasinda degisebilmektedir
(66-69). GOz bulgularini genel olarak hastalik-iligkili ve tedavi-iligkili olarak
iki gruba ayirabiliriz. Hastalik-iliskili oktiler bulgular Takayasu retinopatisi,
Hipertansif retinopati ve mikst tip retinopati olarak ele alinabilir (70).
Hastaligin buiytik damarlardaki otoimmun granulomatéz inflamasyonu
sonucu etkilenen artere gore bulgular1 da degismektedir. Karotislerde
daralma veya tikaniklik sonucu serebral ve okuler iskemi olusmaktadir.
Okuler hipoperfiizyon varligi hastalarda Takayasu retinopatisi bulgularina
yol acmaktadir. Hafif iskemi varliginda retinal damarlarda yaygn
vasodilatasyon ve kapiller mikroanevrizmalar goérilmektedir. Hastaligin
ilerlemesiyle birlikte arterioventz anastomozlar, kapiller sizintilar olmakta,
ilerleyen iskemi sonucunda da goérmeyi tehdit eden katarakt, neovasktler
glokom, vitre ici hemoraji, retina dekolmani ve optik atrofi gibi
komplikasyonlar gelisebilmektedir. Bu komplikasyonlar iskeminin

tetikledigi neovasktiler olusumlar sonucu ortaya ¢cikmaktadir.

23



Genel Bilgiler

Uyama ve  Asayamanin  olusturdugu  smiflandirma, Takayasu
retinopatisinin evrelendirilmesinde genel kabul gérmustir (71)(Tablo 2.4).

Bu simniflandirmaya goére:

Evre 1 Takayasu Retinopatisi: Venlerde dilatasyon (Resim2.5a)
Evre 2 Takayasu Retinopatisi: Mikroanevrizma varligl (Resim2.5b)

Evre 3 Takayasu Retinopatisi: Arterioven6z anastomoz varligl
(Resim2.6a,2.6b)

Evre 4 Takayasu Retinopatisi:Proliferatif retinopati, vitre ici hemoraji gibi
iskemik komplikasyonlar (Resim2.6¢,2.6d)

S5a 5b

Resim2.5: a) Fundus goértinttilemesinde vendz dilatasyon ve arterlerde boélgesel
incelme goérilmektedir (Evre 1 Takayasu Retinopatisi)
b) Fundus fluoreseinanjiyografide mikroanevrizmal olusumlar dikkat cekmektedir
(Evre 2 Takayasu Retinopatisi).
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6a

6C od

Resim 2.6: a,b) Fundus fotografi ve fundus fluoreseinanjiyografi
gortntilemelerinde ¢elenk tarzinda arteriovenéz anastomozlar goértilmektedir (Evre
3 Takayasu Retinopatisi). c,d) Fundus fotografi ve fundus fluoreseinanjiyografi
gorintilemelerinde retinal neovaskuilarizasyon ve sizint1 alanlari gérilmektedir
(Evre 4 Takayasu Retinopatisi).

Karotislerin ve arkus aortanin hastaliktan etkilenmesi sonucu
hipoperfliizyon bulgular: izlenirken, bu damarlarin etkilenmedigi, inen aorta

ya da renal arterin etkilendigi hasta grubunda hipertansif retinopati
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bulgular1 izlenmektedir (66). Bu hastalarda hipertansiyona bagli retina
degisikliklerinin degerlendirilmesinde Keith-Wagener-Barker evrelemesi gibi
daha 6nce tanimlanmis hipertansif retinopati evrelemeleri kullanilmaktadir
(72). Mikst tip retinopatide ise okuler hipoperfliizyon ve hipertansif

retinopati bulgular1 bir aradadir.
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Tablo 2.4: Uyama ve Asayama Takayasu Retinopatisinin siniflandirilmasi

Evre 1 Retinal damarlarda Retinal venlerde dilatasyon cap
dilatasyon degisiklikleri ve koyu renklenme
izlenir.

Venlerin klictik dallar1 dilate olur ve
periferde belirgin olarak secilirler.
Evre 2  Kapiller mikroanevrizma Dilate olan ven dallarinin uclarinda tizim
olusumu salkimi gibi mikroanevrizmalar gérular.
Retinal venlerde eritrositler yavas hareket
ederler ve rulo olusturabilirler.
Bazen retinal hemorajiler ve cotton-wool
spotlar bu bulgulara eslik edebilir.
Evre 3  Arteriyovendz anastomoz  Retinal damarlarda anastomoz ve
olusumu neovaskularizasyon 6zellikle optik disk
etrafinda belirgindir. Bulbar konjonktiva
damarlari belirginlesir.
Evre 4 Diger okuler Midriazis, iris atrofisi, rubeosis iridis,
komplikasyonlar katarakt, proliferatif retinopati ve
sekonder retina dekolmani gibi
komplikasyonlar izlenebilir.

Tablo 2.5: Keith-Wagener-Barker Hipertansif Retinopati siniflamasi.

Evre 1 Retinal arteriyollerde hafif veya orta daralma, arteriyovendz
oran 1:2 Uzerindedir

Evre 2 Retinal arteriyollerde orta veya ciddi daralma ile arteriyovenoz
oranin 1:2 altina dlismesi veya arteriyovenoz basi

Evre 3 Yumusak ekstidalar veya alev seklinde hemorajiler

Evre 4 Bilateral optik sinir 6demi

Go6z ve diger orbital yapilarin kronik iskemisi sonucu okuler iskemik
sendrom (OIS) gelisebilmektedir (73). On kamara reaksiyonu, 1si18a zayif
yanit veren middilate pupil, iris atrofisi, iriste ve acida neovasktiilarizasyon,
katarakt, midperiferal retinal hemorajiler, mikroanevrizmalar, retinal
arteryal daralmalar, makuler 6dem ve retinal neovaskiilarizasyonlar OIS

sonucu gelisebilen bulgulardir.

Takayasu retinopatili, ipertansif retinopatili ve retinopatisi olmayan
Takayasu hastalarinin g6z tansiyonlarinin karsilastirildigi bir calismada;
g6z ici basinclar sirasiyla 9.3+3.6 mmHg, 14.4 +4.1 mmHg ve 14.2 £2.6
mmHg olarak tespit edilmistir (69). Bu calismayla birlikte oktler

hipoperfliizyona baglh g6z tansiyonunda dtistis gortilebilecegi gosterilmistir.

Santral retinal arter okluzyonu ve iskemik optik noéropati de Takayasu
arteritinin neovaskuiller olmayan komplikasyonlar1 arasindadir (74-77).
Anterior Uveit, Vogt-Koyanagi Harada sendromu, keratosklerit, anterior

sklerit ve posterior sklerit de hastaligin inflamatuar komplikasyonlari
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arasinda bulunmaktadir (78-84). Yamasaki ve ark.ise Takayasu arteriti ile
birlikte olabilecek otoimmun hastaliklari; otoimmun hemolitik anemi,
Sjogren, sistemik lupus eritematozis ve IgA nefropatisi olarak siralamistir
(85).

Tedavi-iliskili g6z bulgulari ise steroid tedavisi sonrasi gelisebilen artmis goz
ici basinci, posterior subkapstler katarakt, oktuiler enfeksiyonlar, midriyazis,
skleral erime ve kapak derisinde atrofi gibi komplikasyonlar: icerir.
Immunsupresif tedaviler sonucunda da enfektif oktiler komplikasyonlar

gelisebilmektedir.

Diagnostik goérintileme yoéntemleri ve tedavi seceneklerinin artmasiyla

birlikte hastaliga bagh ciddi bulgular oldukca nadir gértilmektedir (86).

ITAS2010 - IndianTakavasu’s Arteritis Activity Score
Tick Box only if abnormality is present and new or worse within the past 312 Name.
: X Unit Number Visit Date:
Tick box only if abpormality is ascribed 1o current, active vasculinis | :
2 ) nvestigator
PRESENT
L SYSTEMIC e, PRESENT
‘ ] 13
oo D Now [:]
Malaise/'Wt. Loss>2Kg o
Myalgia/Arthralgia/Arthritis. o Hypertension (Diastole >90) (@]
Headache o : Systolic >140 o
2 ABDOMEN
Nane 0 5. Nervous System
Severe Abdominal Pain © Noae a
Stroke 0]}

3 (‘-mln\flnry System Selzures (not hypertensive) o
s - o Jyucops =
AdQriions . Ventigo/dizzyness o

6. CARDIOVASCULAR SYSTEM 6a. Bruits R L
A7 Cacotid o o
mane O > Subclavian = =}
” Renal o o
Bruits (see 6a) i) -
Pulse Inequality (See 6 b) m.....----)&?-hrand BP Inequality
Present o
New Loss of Pulses (See 6c) 1]}
T 6. Pube Loss
Claudication (See 6d) 3y Carotid o o
Carotidodynia . Subelavian O o
2 Brachial o o
'\ Radial (= (=]
Aortic Incompetence o 3 Femaral < o
Myocardial Infarct/Angina o \ Popliteal o o
Cardiomyopathy/cardiac fallure o . Posterior Tibial o o
\  Dorsalis Pedis (o o
6d. Claudication
Arm o
Leg <o
Odisar Vascalitls ¥ame: Physician Global Assessment
Active / Grumbling er persistent /| Inactive
ESR CRP
Ttem O-0C-1 =2 New Imaging Y /N7 I['Y - specify

Scoring ITAS2010 : Add all scoces. InCVS | d both boxed
circle and circle are ticked, add both (see glossary) .
Scoring ITAS.A including acute phase response
- for ESR. store ITAS plus: 0 for <20. 1 for ESR 21-39
2 for ESR 40- 59; and 3 for 60 mem ESR M
for CRP score ITAS plus: 0 for CRP <5: 1 for CRP 6-10; TTASD00 form, M.R Shakumar, R Misra, D.Danda & F.A.Dacen - Mar'10
2 for CRP 11-20; and 3 for >20 mg/dl KFASA Bocm - B4 Ot 303
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Sekil2.2: ITAS skorlama sistemi.

GLOKOM ILE iLGIiLi GENEL BILGILER

Duinya genelinde korltigiin 2. en sik nedeni oldugu bilinen glokom, optik
diskte kendine hasatrofi ve cukurlasma ile birlikte gérme alani kayiplari ile
seyreden, tedavi edilmedigi takdirde geri donisUimu olmayan korlikle
sonuclanan kronik, progresif, iskemik bir optik néropatidir. Glokom tedavi
edilmezse sinsi bir gidisata sahip olmasi ve gérmeyi ciddi derecede tehdit
etmesi nedeniyle, erken tani ve tedavi ydntemlerinin yogun bir bicimde
gelistirilmeye calisildig1 giincel bir hastaliktir. Glokom hastaliginin g6z ici
basincinin yukselme mekanizmas1 ve etiyolojiye gbére yapilmis cesitli
siniflandirmalar1 mevcuttur. Temel olarak acik acili glokom ve aci
kapanmasi glokomu olarak iki ana gruba ayrilir. Onceleri yuksek goz ici
basinci, glokomun tam kriterleri arasinda kabul edilirken, zaman icerisinde
normotansif glokomun literatiire girmesiyle tani1 kriteri olmaktan cikarilip
major risk faktérti olarak kabul edilmistir. Bununla birlikte ytuksek g6z ici
basinct hastaligin degistirilebilir tek risk faktértdir ve glokomun medikal

ve cerrahi tedavisinde temel hedef olma 06zelligi tasimaktadir.

2.2.1.Glokomun Tarihcesi

Glokom terimi eski Yunanca’da ‘mavi’ anlamina gelen ‘glaukos’ teriminden
gelmektedir. Hipokrat, glokomu ilk defa ‘yash insanlarda gortilen pupillanin
mavimsi bir renk almasi seklinde bir hastalik’ olarak tanimlamistir. Bu
donemlerde glokomun katarakt ile ayni patoloji oldugu dustunultiyordu.
Sonraki donemlerde glokom; pupillada anormaliklere sebep olan (renk
degisimi), agrili, ataklar halinde olan géztn farkli tabakalarinda degisimlerle
iligkili oldugu sanilan bir hastalik olarak bilinmekteydi. Glokom, o
zamanlarda dogumsal glokom, fort myopi ve 6n stafilom gibi az gérme
sebebi olan hastaliklarla ayni gruptan sayilmaktaydi. Buftalmusun

glokomla olan iliskisi bilinmiyordu. Koérltige gidis muhtemel sonuctu.

1869’da Von Muralt buftalmusun glokomla iliskisini tariflemistir.
19.yuzyilin sonlarinda patoloji alanindaki ilerlemelerle 6n kamara acis1 ve
Schlemm kanalinin dogumsal anomalileri ortaya konmustur. Brisseau’nun
(1707) anatomik bulgular1 ve Davielin (1752) katarakt ekstraksiyonundan

once lensin anatomik lokalizasyonubilinmiyordu. Bu arastirmacilar goz
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anatomisi ve katarakt ile glokom hastaliklarinin ayiricti bulgularin
bulunmasinda rol
almiglardir.Ozamanlarda glokomhastaligi;birkacakutalevlenmedensonra

ilerleyici gébrme kaybi, iris atrofisi, azalmis pupiller 1s1k reaksiyonu, lenste
degisken nukleer opasitelerle tanimlanan bir patolojiydi. Glokomun aralikli
alevlenmeleri ve bulgular1 ginimuze uygun olarak ilk defa St. Yves’in ‘G6z
Hastaliklar1 Tedavisi (1741) kitabinda tanimlanmistir. Weller (1826) bu

konularda yaptig1 calismalarla daha detayli tanimlamalar yapmaistir.

Glokoma baglh optik diskin oftalmoskopik bulgularini bulan ve yayimlayan
ilk arastirmaci Eduard Jaeger’dir. Albrecht von Graefe ve Adolf Weber’le
glokom tani ve tedavisi geliserek glintimtize kadar gelmistir. Barkan (1949),
konjenital glokomlarda iridokorneal a¢i ve trabekulimutin Uzerinde bir zar
olduguna inaniyordu. Worst 1966°da bu zari onaylayarak ‘Barkan
membrani’ olarak isimlendirdi. DeVincentis (1891), konjenital glokom
tedavisinde iridokorneal a¢1 elemanlarini kesmeyi 6éneren ilk kisidir. Otto
Barkan, 19307larda ilk kez gonyotomiyi tanimlayip gelismistir. 1960 yilinin
ortalarindan itibaren trabekulektomi cerrahisi glokom tedavisinde en etkili

cerrahi yontem olarak tarihsel gelisim stirecinde yerini almistir.

2.2.2. Glokomun Epidemiyolojisi

Glokom, katarakttan sonra dunyadaki koérligiin en sik sebebi olarak
karsimiza cikmaktadir. Glokom hastaligindan 2010 yilina kadar 60.5
milyon insanin etkilendigi tahmin edilmektedir (87,88). Bu hastalarin
buytk cogunlugunu Cin olusturmakta ve bunu Avrupa ve Hindistan takip

etmektedir.

2014’te yapilan ve 40-80 yas populasyonun degerlendirildigi bir
metaanalizde glokoma ait global prevelansin %3.54 oldugu ve
bunun %3.05’ini PAAG’lu hastalarin, %0.50’sini PAKG’lu hastalarin
olusturdugu goérdlmustir (89). Ayni calismada glokom ve PAAG prevelansi
en yuksek Afrika’da iken, PAKG prevelansi en yuksek Asya’da oldugu
izlenmistir. Dliinya genelinde yasli populasyonun hizla artmasiyla birlikte
bu say1 gitgide artmaktadir. Glokomun risk faktérleri ve alttipleri de irk ve
boélgeler arasinda farkliik géstermektedir. Ornegin ABD’de PAAG prevelansi
siyah irkta beyaz irka goére daha fazla gortilmektedir (90,91). Dogu Asya’da
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PAKG prevelansi PAKG’ye gére daha fazla iken, Mogol ve Birmanyalilar
PAKG’den daha fazla etkilenmektedir (92-97).

Glokomdan etkilenen hastalarin %59.1’ini kadinlar olusturmaktadir ve
bunun kadinlarda tespit edilen uzun yasam suUresi ile ilgili olabilecegi
distniulmektedir (88). Ayni calismada benzer sekilde etkilenen kadin
oraninin PAAG’de ve PAKG’de sirasiyla %55.4 ve %69.5 oldugu izlenmistir.

Bilateral korliige neden olabilecek butin g6z hastaliklar1 igerisinde
glokom %1.571ik bir orana sahiptir. Gelismis tulkelerde 40 yas TUstd
eriskinlerin %0.37’sinde glokoma bagli korlik gorulurken, Afrika

ulkelerinde bu oran %4.2’ye ytikselmektedir (88).

Glokomun yasam tarziyla olan baglantisi incelendiginde kentsel bdlgelerde
yasayanlarda PAAG oraninin kirsal boélgelerde yasayanlara kiyasla %58

oraninda daha fazla oldugu gérulmustur.

Bu baglamda stres, cevre kirliligi, beslenme, fiziksel aktivite ve komorbid
hastaliklarin glokom prevelansinda etkin rol oynayabilecegi diistinilmustir

(89).

Yapilan calismalar glokomdan etkilenen hastalarin her gecen giin arttigini
gostermekte; bu oranin tahmini olarak 2020 yilinda %18.3Ttik bir artigla 76
milyona c¢ikacagini ve bu hastalarin %70’inin kadin, %87’sinin Asyali
olacagi, 2040 yilinda ise bu oranin %7414k bir artigsla 111.8 milyona

ulasacagini 6ngérmektedir (89).

2.2.3. Glokomun Patogenezi

Glokom, retinal ganglion hticre ve aksonlarinin kaybiyla karakterize geri
dontstimsiz gorme kaybina sebep olabilen nérodejeneratif bir hastaliktir.
Glokomun gbzdeki yapisal ve fonksiyonel etkileri cok iyi bilinmesine ragmen
hastaligin  gelisme ve  progresyonundan  sorumlu  patofizyolojik
mekanizmalar kesin olarak bilinmemektedir. Gecmisten glinimuize kadarki
surecte glokomun patogenezini aciklamaya yoénelik bircok teori ortaya
konulmustur. Bunun sebebi glokomun sadece yuksek goz ici basinciyla
aciklanamamasi, bircok hastalikla iligkisi bulunan multifaktoryel bir
hastalik olmasidir. Teorik yaklasimlar hastaligit ele almada cesitli
yaklasimlar sergilese de, hastaligin sebebi ne olursa olsun silire¢c retinal

ganglion htcrelerinin disfonksiyon ve 6limu ile sonuclanan glokomatoz
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optik sinir hasar ile sonuclanmaktadir. Glokomun patogenezine 1sik tutan

3 teori; mekanik teori, iskemik teori ve apoptozis teorisidir.

2.2.3.1. Mekanik Teori

[k kez 1858’de Muller tarafindan éne strtilen bu teoride, ytiksek goz ici
basincinin sebep oldugu skleral duvardaki gerilim, lamina kribrozanin
superior ve inferior kisimlarinda bag dokusu desteginin daha az olmasi
sebebiyle distorsiyona ve arkaya dogru cukurlasmaya sebebiyet verir.
Lamina kribrozadaki bu distorsiyon aksoplazmik akimin bozulmasina ve
optik atrofiye neden olur. Ancak bu teori g6z ici basinci yuksek olup
glokomatdz optik sinir hasari bulunmayan hasta grubunu (okuler
hipertansiyon) aciklayamamaktadir. Oktuler hipertansiyon calisma grubu
(The Ocular Hypertension Treatment Study) ytUksek g6z ici basinca sahip
hastalarin 5 wyillik takibinde %90’ indan fazlasinda glokom gelisimine
rastlanilmadigin1  kaydetmislerdir (98). Benzer sekilde hastaligin
normotansif glokom alt tipinde de hastalarin g6z ici basinclari normal
sinirlarda olmasina ragmen hastalarda karakteristik glokomat6z optik sinir
hasar1 bulgularinin gelistigi bilinmektedir. Bunlarin yaninda tedavi
asamasinda hedef g6z ici basin¢g degerine ulasilan bircok hastada glokom
progresyonunun devam edebildigi de bilinen bir gercektir. Bu sebeplerden

dolay1 bu teori glokom patogenezini tek basina aciklayamamaktadir.

2.2.3.2. iskemi Teorisi

Glokom patogenezinde vaskuler etiyolojiden ilk kez 1858’de Von Jaeger
bahsetmistir. G6z ici basinci artiginin sebep oldugu néronal hasarin sinir
liflerinin mekanik hasarindan ziyade iskemisinden kaynaklandigini 6ne
surmustir (99). 1948de Dienstbier glokomun vendéz sistem ve gbz
kapillerlerindeki stazdan kaynaklandigini ve vasktuiler fonksiyonel
degisikliklerden dolay: oldugunu iddia etmistir (100). 1970’de Hayreh ise
g6z ici basin¢g ve koroide ait kan basincinin arasindaki dengenin
bozulmasinin optik disk ve optik sinirin retrolaminer bdlgesinin
beslenmesini etkileyerek glokomatdéz hasara sebep oldugunu ortaya

koymustur(101).
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2.2.3.2.1. Okiiler Kan Akimi

Iskemi teorisine gére oktiler kan akimi glokom patogenezini aciklamada
onemli bir kavramdir. Oktuler dolasim, optik sinir, retina ve koroid gibi
g0zlin 6nemli yapilarin fonksiyonlarini devam ettirerek gérme gibi 6nemli
bir islevin olusum ve devamliliginda hayati éneme sahiptir. Degisken ve
dinamik bir stre¢ olan goérme fonksiyonunun gerektirdigi metabolik
ihtiyaclar stirekli bir denetleme ve diizenleme altindadir. Bu diizenlemelerle
perfizyon basincinda olabilen degiskenlik, oktiler kan akimini g6zin
ihtiyacina gére ayarlanir ve ayni zamanda gbze ait en uygun 1s1 ayarlamasi
da saglanmis olur. Ancak oktuler kan akimi tekduze bir dolasim sekli

degildir ve vaskiiler akimin dagilimi kisiden kisiye farklilik gésterebilir.

Flammer ve arkadaslari, okuler kan akimindaki dalgalanmalarin
glokomat6z hasarin olasi1 mekanizmasi olabilecegini ileri stirmuslerdir (102).
Bu dustinceye gore oktiler kan akimindaki bu dalgalanmalar sabit bir seyir
izlemeyerek dokularin oksijen ihtiyacin1 karsilayamamakta ve oksidatif
stres olusumuna sebep olmaktadir. Deokule ve arkadaslari, kan akimi ve
perimetrik degisikliklerin iliskisini arastirmis ve ileri glokom hastalarinda
retrobulber kan akim hizindaki azalma oldugunu, bunun standart
otomatize perimetri verileriyle korelasyon gosterdigini rapor etmislerdir
(103). Ayrica progresif glokomatéz degisiklikleri olan gozlerde artan
parapapiller atrofinin optik sinir basi hipoperfliizyonuyla olan iliskisi de
gosterilmistir (104). Bu calismalar 1si18inda guncel veriler okuler kan
akimindaki azalmanin glokomatdz optik noropati icin bir risk faktért
oldugunu ve ayrica glokom hastalarinda da bu durumun daha fazla doku
hasarina neden olmasina sebep oldugu goérisint desteklemektedir.
Takayasu arteriti hastalarinda okuler kan akimindaki azalmanin bu
hastalarda PAAG’nin bir cesidi olan normotansif glokom olusumuna
yatkinlik saglaylp saglamadigi ile ilgili literattirde bir calisma

bulunmamaktadair.

2.2.3.2.2. Okiiler Perfiizyon Basinci

Okuler dolasim, belli bir net basin¢g gradyentine baghh kalarak goéze kan
akimi saglamaktadir ve buna ‘Oktler Perflizyon Basinci (OPP)’ denmektedir.
OPP, iki oOnemli degisken parametre arasindaki iliskiye gore

belirlenmektedir; Oktiler kan basinci (OKB) ve Gz ici basinc (GIB).
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OPP su sekilde hesaplanair:
OPP = OKB - GIB

Bu formiile gére yliiksek OKB veya diisiik GIB degerleri daha iyi bir oktiler
perfizyon basinciyla sonuclanir. Yapilan calismalar distk OPP ile artmis
glokom prevelans, insidans ve progresyon iliskisini gdstermektedir (105).
Flammer ve arkadaslarina goére, glokomatéz hasarin ilerlemesinde en iyi
prediktor faktér OPP’deki dalgalanmalardir (102). Tim bunlara bakilarak
dustk oktuler perflizyon basincina; distik kan basinci/ortalama arteryel

basing veya ytiksek GIB sebep olarak gosterilebilir.

Sistemik kan basincindaki artis anterior siliyer arterde de kan basincinda
artisa sebep olmakta ve bunun sonucundaki ultrafiltrasyonla GIB
artabilmektedir. Tersi bir bakis acisiyla kan basincindaki artisin OPP’deki
artisa sebep oldugu dustncesi de literatirde bulunmaktadir.
Epidemiyolojik calismalar sistemik hipertansiyonun glokom icin koruyucu
bir faktér oldugunu goéstermektedir ancak hem hipotansif hastalarda hem
hipertansif hastalarda glokomun varligi bildirilmistir. Bununla birlikte
normotansif glokomu olan hastalara genellikle eslik eden diistik kan basinci

varligi da g6sterilmistir.

Barbados g6z calismasi, Proyecto VER calismasi ve Egna-Neumarkt
calismalar1 dustik diyastolik perflizyon basinci ile (45-50 mmHg) yuksek
glokom gelisim riski arasindaki baglantiy1 ortaya koymustur (106-108). Los
Angeles g6z calismasi da benzer sekilde hem diistik diyastolik basincin hem
de yuksek sistolik kan basincinin artmis acik acili glokom prevelansiyla
iliskisini gostermistir (109). Glokom ayrica kan basincinda genis nokturnal
dalgalanmalar1 olan kisilerde de gortlmektedir. Farkli bir bakis acisiyla
Baltimore g6z calismasinda ise sistemik hipertansiyonun genc bireylerde
koruyucu, daha ileri yaslarda artmis risk ile birlikte seyrettigi izlenmistir
(110). Bu teori yaslh bireylerde gelisen vaskuler sklerozun okuler kan

akimini azaltmasiyla aciklanabilir.

Yapilan calismalar oktiler hemodinamikteki degisimlerin PAAG

patogenezinde 6nemli bir yeri olabilecegini géstermektedir.

Esen ve arkadaslarinin yaptigi bir calismada Takayasu Arteritli

hastalardaki oftalmik arter ve santral retinal arterdeki kan akiminda
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azalma ve rezistivite indeksindeki artis go6sterilmistir (111). Biz de bu
calismamizda Takayasu arteritindeki bu bulgularin retina ve optik sinir
basin1i ne o6lctide etkiledigini, glokomatéz hasar varligini ve hastalik

sureciyle iliskisini arastirmay: planlamaktayiz.

2.2.3.2.3. Biyokimyasal Faktorler ve Okiiler Kan Akimi

Okuler kan akimi bircok biyokimyasal faktérden etkilenebilmektedir.
Glokomlu hastalarin retina ve optik sinir basi1 ytuksek dtizeyde Hipoksi ile
induklenmis faktér 1a (Hif 1a) bulundurmaktadir (102). Bu oksijen bagimlh
faktéor oksijen dagitimini artirabilir veya hipoksiye metabolik uyumu
kolaylastirabilir. Endotelin, vasktler endotelyal buytime faktoérti ve matriks
metalloproteinazlar gibi koroidal dolasimdan retina ve optik sinir basina
gecis yapan molektiller, kan-retina bariyerini zayiflatarak eritrositlerin
retinaya gecisine neden olmakta ve optik disk sinirinda kiymik hemorajilere
sebep olmaktadir. Glokomlu hastalardaki artmis Endotelin-1 seviyesi
oksidatif strese sebep olmaktadir. Endotelin-1, posterior siliyer arterde kan
akiminda azalmaya sebep olarak hastalik progresyonuna katkida

bulunmaktadir (112,113).

2.2.3.2.4. Glokom Hastalarinda Sistemik Anormallikler

Glokomlu hastalar ayni suUrecte sistemik vaskuler bozukluklardan
muzdarip olabilmektedir. Ornegin, tirnak yatagindaki kapiller akim
azalmasi gibi viicudun farkl kisimlarinda azalmis kan akimi hastaliga eslik
edebilir. Glokomlu hastalardaki degisen kan akiminin indirekt gostergesi
olabilecek diger bulgular; konjonktival kapiller degisiklikler, optik sinir
basina komsu kiymik hemorajiler, vendéz tromboz, gliozis benzeri
degisiklikler, isitme problemleri, sessiz miyokardiyal infarktis ve beyindeki
kuicuk iskemik degisiklikler olarak siralanabilir (114). Bu hastalarda aym
zamanda nokturnal hipotansiyon, vazospazm, migren ve Endotelin-1
benzeri vazoaktif maddelerde duzensizlik gibi bozulmus sistemik vaskuler
regulasyon bulgulari da izlenebilir (115). Takayasu arteritli hastalarda
gorulen periferik arterlerden nabiz alinamamasi, karotislerde uftirim gibi
bulgular da sistemik vasktiiler bozukluklara o6rnek olarak verilebilir.
Ozellikle periferik nabizsizlik bulgusu olan Takayasulu hastalarda tespit

edilen belirgin okuler kan akimindaki azalma Esen ve arkadaslar
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tarafindan go6sterilmistir (111). Bunlara bakilarak, glokomun sistemik

vaskiuler bozukluklar spektrumunun bir parcasi oldugu soylenebilir.

2.2.3.3. Apoptozis (Programli hiicre 6liimii) Teorisi:

Hucrenin genetik programlama neticesindegelisen programli htcre
olumudur. Htucre icinde meydana gelen endontkleazlarin hiicrenin
DNA’sin1 sindirmesi sonrasi htlicre 6lur ve etraftaki hiicrelerce fagositozu
yapilir. Normal gelisim strecinde embriyoda retinadaki ganglion hticreleri
aksonlardan iki kat daha fazladir. Fetusta apoptozisle birlikte sayica
yarilanirlar. Dogumun gerceklesmesiyle sinir biytume faktértindeki azalma
sonucu apoptozis suUreci devam eder. Lateral korpus genikilatumdan
salinan noérotrofik faktér retinadaki ganglion hiticrelerinin btiytme faktérti
olarak etkinlik goOsterir. Norotrofik faktértin lamina kribroza seviyesinde
engellenmesiyle miktar1 diiser ve apoptozise neden olur. Apoptoziste rol
oynayan glutamat, glokom hastalarinin vitreusunda yuksek izlenmistir.
Glutamatin aktivasyonuyla birlikte N-Metil-D-Aspartat (NMDA) sekresyonu
artar. NMDA reseptoérlerinin uyarilmasi, mitokondrilerde serbest radikal
sUperoksit ve peroksinitrit olusumuna ve nitrik oksit (NO) artisina neden
olur. Butlin bu basamaklar apoptozis aktivasyonunu tetikler.Boylelikle
glokomda apoptozisin erken aktivasyonu gerceklesmis olur. NMDA
reseptorlerinin aktivasyonu huicre ici Ca artisina ve kalsiyum bagml
intraseliler enzimlerin aktivasyonuna sebep olur ve bu yolla da apoptozis

gerceklesir.

2.2.4. Glokom Risk Faktorleri

Gelisen teknoloji ve teorik bilgilerle beraber, glokom tanisini koymada
elimizdeki imkanlar her gecen glin artmaktadir. Bununla birlikte glokomlu
hastalara yaklasim daha kolay ve pratik olmakta, tani ve takibi daha
glivenilir bir sekilde yapilabilmektedir. Bodylelikle glokomun koérltikle
sonuclanan nihai asamasi ginUmuzde eskiye goére daha az karsimiza
cikmaktadir. Ancak bilmeliyiz ki glokomlu hastalara yaklasim kadar,
glokomu olmayan ancak risk altinda bulunan ve ileride glokom
gelisebilecek kisileri saptamak da Onemlidir. Bir calismada 3654 beyaz
Avustralyali incelenmis ve glokom prevalansinin %3 oldugu ve bunlarin

%51’inin  tan1 konulmamis oldugu go6sterilmistir (116). Benzer bir
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calismada da 59 yas ustd 5000 Yunan hasta incelenmis ve glokomu
bulunan hastalarin %57.1'inde hentliz tani konulmamis oldugu
gorulmustir (117). Bu veriler gosteriyor ki tim gelismelere ragmen
glokomlu hastalarin tespitinde, degerli veri ve analizlerin yaninda
hastalardan glokoma yatkinlik olusturabilecek risk faktoérlerinin
degerlendirilmesi acisindan iyi bir anamnez ve klinik 6ykld alinmasi

Oonemlidir.

Glokom hastaliginda bilinen en 6nemli risk faktérti artmis goéz i¢ci basinci
artisidir. Bu nedenle glokoma yoénelik medikal ve cerrahi tedavilerin
temelini olusturur. Ancak g6z ici basmnci yuksekligi glokomun
patofizyolojisini tek basina acgiklayamamaktadir. Verilen tedavilerle hedef
g0z ici basincina ulasilmis ancak glokomatéz hasar progresyonu devam
eden hastalar ve normotansif glokomlu hastalar, géz ici basinci artisindan
ziyade baska faktoérlerin de hastaligin gelisiminde rol oynadigini bize acik
bir sekilde gostermektedir. Bu nedenle glokom multifaktéryel bir
hastaliktir.

Glokom siklig1 yasla birlikte artmaktadir (118). Primer acik acili glokom
erkeklerde daha sik goézlenirken, ac¢i kapanmasi glokomundan kadinlar
daha sik etkilenmektedir (119,120). Glokomlu ve glokom supheli
hastalarda aile hikayesini sorgulamak gerekir. Pozitif aile hikayesi
varliginin 2.1 kat risk artisi ile iliskili oldugu gosterilmistir (118). Ancak
cogu hastanin ailedeki glokomlu hasta varliginin farkinda olmayabilecegi
de g6z 6nltinde bulundurulmalidir. PAAG’lu hastalarin yaklasik yarisinda
pozitif aile hikayesi bulundugu ve birinci derece yakinlarin yaklasik 9 kat
artmis glokom riski tasidigi goézlemlenmistir (121). Glokomlu ikizler ile
kontrol grubu ikizler incelendiginde glokom prevalansinin sirayla %10.4 ve

%0.7 oldugu bildirilmistir (122).

Refraktif kusurlar ile glokom arasinda da iliski bulunmaktadir. Akut aci
kapanmas1 glokomu siklikla hipermetropik gozlerde izlenirken, oktuler
hipertansiyon ve PAAG’Tu hastalarda miyopi sikligi daha fazladir (123).
Ince kornea yapisi, s1g 6n kamara, kiiciik korneal cap, kalin ve anterior

yerlesimli lens varligi da glokom riskini artiran diger yapisal faktoérlerdir.

Klinik bazli calismalarda sistemik hipertansiyon, vazospasm ve akut

hipotansiyonun glokom ic¢cin potansiyel risk faktoért oldugu gosterilmistir.
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Ayrica migren, diabetes mellitus, obstruktif uyku apne sendromu, sigara
ve birtakim ilaclarin da glokomla iliskisi bildirilmistir (124-127). Pigment
dispersiyon sendromu ve psoédoeksfolyatif sendrom ise glokomla direkt

baglantili oldugu bilinen iki énemli hastaliktir (118,128).

2.2.5. Glokom ve Genetigi

Genetik ve genomik calismalar, glokoma sebep olabilecek genlerin kesfinde
6nemli asamalar katetmektedirler. Bu calismalar epidemiyolojik
calismalar, ikiz calismalari, glokomdan etkilenen genis aileler, tim genom
analizi iligkilendirme calismalar1 ve hayvan deneyleri temel alinarak
yapilmaktadir. Glokom her yasta karsimiza cikmaktadir. Mendelyan tek
gen ile genetik gecisi tipik olarak erken baslangicli glokom (40 yas 6ncesi)
hastalarinda gortirken, kompleks genetik gecisi daha cok gec baslangich
glokom hastalarinda gérmekteyiz. Son calismalar hastaliga sebep olan
bircok mutasyonun oldugu gibi bircok duyarli gen boélgelerinin de varligini
ortaya koymaktadir. Tim bunlar bize hastaligin olusum mekanizmasi
hakkinda fikir verdigi gibi gelecekte kullanilabilecek yeni tani ve tedavi

yontemleri icin yol gésterici olmaktadir.

Glokom, temel olarak basit ve kompleks genetik temelli hastalik olarak iki
kategoride incelenebilir. Ik gruptaki glokom hastalar1 tek bir gendeki
bozukluktan etkilenmektedir ve etkilenen gen Mendelyen kalitim ile gecis
gostermektedir (6rnegin otozomal dominant kalitim). Bu genler; Myosilin
(MYOC), Optinérin (OPTN) ve TANK baglayici kinazl (TBK1) olmak uzere
acik acili glokoma neden olmakta ve cevresel faktorlerden minimal
etkilenmektedirler. Diger grup glokom hastalar1 ise bircok genetik ve
cevresel faktortin etkisi altinda sekillenmektedir. PAAG ve PAKG’ye neden

olan 20 farkli genetik risk faktorti tanimlanmistir (129).

Anterior segment yapilarinin gelisiminde 3 gen tanimlanmistir; TXNRD2,
ATXN2 ve FOXC1.Bu gen bélgelerinin PAAG patogenezinde duyarli gen
bolgeleri oldugu dustunutlmektedir. FOXC1; anterior segment yapilarinin
gelisiminde rol oynayan transkripsiyon faktérinti kodlamaktadir. Bu
gendeki mutasyonun Axenfeld-Rieger sendromu ile iliskili oldugu
bilinmektedir (130). ATXN2 geni Spinoserebellar ataksi tip2 ve Amyotropik
lateral skleroz (ALS) gibi nérodejeneratif hastaliklarla iligkilidir ve glokoma

neden olan OPTN ve TBK1 genleriyle iliskili bulunmustur. TXNRD2 geni
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ise mitokondri fonksiyonunda goérevli ntikleer proteini kodlamaktadir. Bu
genler glokom patogenezinde oOnemli basamaklarda yer almaktadirlar.
2016’da 10000 PAKGTu hasta ve 30000 kisilik kontrol grubunun dahil
edildigi buyuk caph bir genetik calismada EPDR1.CHAT, FLIS3.FERMT?2 ve
DPM2-FAM102A ile isimlendirilen glokoma duyarli gen bélgelerinin 6n
segment yapilarinda eksprese edildigini ve retina ve optik disk Uzerinde
birtakim glokomat6z etkileri bulundugunu géstermislerdir (131). Trikha ve
arkadaslar1 ise PAAGlu hastalarda TGFBR3-CDC7 geni ile gérme alani

progresyonunu iligkilendirmislerdir (132).

Glokom patogenezi ve genetik yatkinligina yonelik calismalarla birlikte
yeni duyarli gen bélgeleri arastirilmaya devam etmektedir. Genlere yonelik
olabilecek tani ve tedavi yontemleri glokomun prognozu acisindan umut

vadetmektedir.

2.2.6. Glokomun Klinigi

Glokom, her yasta karsimiza cikabilecek retina ganglion hucrelerinin
hasariyla birlikte gérmeyi etkileyen nérodejeneratif bir hastaliktir. Hastalik
dekadlar boyunca sinsice ilerleyerek gdérme kaybiyla sonuclanabilmektedir.

Bu nedenle hastaligin erken tani, tedavi ve takibi cok énemlidir.

Bu hastalik optik diskin intraskleral parcasina ait noéroretinal tabakanin
ekskavasyonuyla karakterize bircok hastaligi bulinyesinde barindiran
heterojen bir grup hastalign kapsamaktadir. Bunlarin bir kismi yiksek gz
ici basinciyla seyrederken, kalan kisminda GIB degerleri normal sinirlarda
olmasina karsin karakteristik glokomat6éz bulgular izlenebilmektedir. Bu
nedenle klinik stiphe varliginda normotansif seyirli hastalar daha dikkatli

bir sekilde muayene edilmelidir.

Hastalarda GIB degerleri ¢ok yuksek olmadik¢a glokom agri ile bulgu
vermemektedir ve hastalik ileri boyuta ulasmadikca goérsel semptomlar
gelismemektedir. Bu sinsi gidisat nedeniyle hastaligin preklinik fazi uzun

strmekte ve tani konulmasi gecikmektedir.

Glokomatoz optik néropatiye bagli gorme semptomlar: periferik gérme alani
kayb1 ve kontrast duyarlilik kaybi ile kendini gdsterir. Genellikle glokom

hastalarinda santral gérme alani korunmustur. Binoktuler gérme ile kayip

39



Genel Bilgiler

gorme alani1 diger g6z tarafindan saglandigi zaman c¢ogu hasta bu

durumdan haberdar olmaz ve yine tanida gecikme yasanir.

Glokom bulgulariyla gelen cocuk hasta etiyolojide gelisimsel anomalileri
distindurirken, genc ve orta yas erigkinlerde travma ve inflamatuar
hastaliklara sekonder glokom 6én planda dustntlmelidir. Ileri yas
erigkinlerde ise hastalik daha kronik ve karisik bir hal alir ve genellikle
idiopatiktir.

Eriskinlerde acik acili glokomda en sik karsilasilanalt tipler primer acik acili
glokom ve psodoeksfolyatif sendromabagli gelisen glokomdur. PAAG’de
biyomikroskobik muayenede o6n segment yapilari glokoma dair bulgu
vermezken, psoédoeksfolyatif glokomda aci aciktir ancak 6n segment
yapilarinda gri-beyaz psoddoeksfolyatif madde ve pigment birikimleri go6ze
carpar. Primer acik acili glokom genellikle bilateraldir. Asimetrik
seyredebilir. GOz ici basin¢ degerleri cogunlukla 22-40 mmHg arasindadir.
Cok nadir durumlarda 60-80 mmHgye kadar yukselebilir. Glokom
genellikle terminal déneme kadar hicbir belirti vermez ancak yuksek GIB ile
gelen hastalarda ve 6zellikle cocuk ve genc olgularda hafif/yogun korneal
6deme bagli fotofobi, renkli hale gérmeler, blefarospazm gibi semptomlar
eslik edebilir. Goérme alanindaki kayip da basvuru sebepleri arasinda
gosterilebilir. Genelliklegbéz ici basing Olctimleri sabah saatlerinde yuksek
saptanmakla birlikte glintiin diger vakitlerinde de ytlkselmeler olabilir.
Bundan dolayr gin icerisinde GiB’dekidegisimleri degerlendirilerek

incelemelerde bulunmak bize daha guvenilir bilgiler sunar.

Travma, enfeksiyon, inflamasyon, retinal iskemi, intraoktler timoér glokoma
sebep olarak karsimiza cikabilir. Bircok ila¢ anatomik olarak yatkin
bireylerde a¢i1 kapanmasi glokomuna yol acabilirken nadiren bazi ilaclar

yatkinlik olmasa bile bilateral a¢it kapanmasi ile karsimiza gelebilir.

2.2.7. Glokom Tanis1

Glokom suphesi bulunan bir hastada; hastanin sikayetleri ve ailede glokom
varligli veya sUphesinin sorgulanmasi, klinik muayeneyle birlikte tanisal
testlerin yapilmasi ve bunlarin birlikte degerlendirilmesiyle tani1 konulur.
Her bir asamada edinilen bilgiler bizi glokoma yaklastirir veya tanidan

uzaklastirir.
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Klinik muayenede hastanin gbérme seviyesi, aplanasyon ile GIB élctimi,
gonyoskopik muayene ile aci degerlendirmesi, 6n segment yapilarindan
kornea, iris, pupil, lens yapilarinin kontrol edilmesi, 151k reflekslerine
bakilmasi, arka segmentte retina ve vaskuler yapilarin degerlendirilmesi,
optik sinir basinda solukluk, cukurlasma-fokal centik varligi, kanama
varligi, lamina kribroza belirginlesmesi gibi énemli bulgulara dikkat edilerek

genis capli bir muayene yapilmalidir.

2.2.7.1.Goz ici Basinci Olciimii

Glokom tami ve takibinde gbz ici basing degerlerioldukca énemlidir. GIB
6lctim islemi tonometri olarak adlandirilir. 12-21 mmHg aras1 GIB normal
sinirlar olarak kabul edilir. GIB genellikle en ytiksek degerlere giiniin erken

saatlerinde ulasmakla birlikte glin icinde dalgalanmalar gdsterebilir (133).

GIB é6l¢imuintin en dogru ydntemi goz icine konulan manometridir. Bu
teknikte, korneadan 6n kamaraya kanul yerlestirilir. Kantliin diger ucu
siviyla dolu tuple baglantilidir ve sivi seviyesi gbz i¢ci basincini gdsterir.
Rutin klinik degerlendirmede manometri cihazlarinin kullanimi pratik
olmadigindan kullanish bir yéntem degildir. Klinik pratikte GIB élctimtinde,

globu cokerten ya da duizlestiren kuvvetlerin 6lcimuikullanilir.

Deformasyon olusturan glic ve globa ait basinckorelasyonu kullanilarak

hesaplama yapilir.

Korneadaki deformasyona gére tonometri iki tiptir:
a- Indentasyon tonometrisi (Cékertme ile)

b- Aplanasyon tonometrisi (Duzlestirme ile)

a) iIndentasyon Tonometrisi

Temel prensip kornea Uzerine belirli bir agirlik konulmas: sonucu globun
cokmesi olctilerek GIB 6lciimti  yapilir. Buna 6rnek olarak Schiotz

tonometrisi verilebilir.

Schiotz tonometresinde metal bir pistonkonkav bir metal ayakligin
ortasindaki boélmeden kayar. GoOsterge cizelgesi Uzerindeki igneyi piston
destekler. Toplam agirlik olan 5.5 graagirlik eklenerek 7.5, 10, 15 gr

olctmleri yapilabilir.
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Aplanasyon tonometrilerine gbére indentasyon tonometreleri oktler
rijiditeden daha cok etkilenir. Duistik okuler rijiditeli géziin indentasyonu
daha kolaydir.Boyle goézlerde olciimler daha diistikmus gibi hesaplanarak

hekimi yaniltir.
b) Aplanasyon Tonometrisi

Goz ici basing 6lcimunde altin standart yontemdir. Aplanasyon tonometri
prensibindebelli bir boélgeyi duizlestirmek icin kullanilan gtic hesaplanair.
Olctimler Imbert-Fick prensibi ile yapilir (Sekil 2.3). Imbert-Fick prensibinde
bir kireye ait basin¢ (P), klireyi duzlestirmek icin gereken dis gictn (F)
duizlestirilen alana (A) oraniyla hesaplanir.

F

l

Qkiiler Tonometre

Sekil 2.3: Imbert-Fick prensibi.

Aplanasyon yontemlerinden en yaygin kullanilani Goldmann Aplanasyon
Tonometresidir. Bu yéntemde 3.06 mm kornea alanini diizlestiren kuvvete

bakilarak GIB degeri hesaplanir.

Aplanasyon tonometresi ile 6lciimlerde;

a) Floresein miktar:

b) Gobze yapilan baskiyla basincin artirilmasi

c) Korneada skar varlig:

d) Korneanin ince ya da kalin olmasi

e) Yuksek astigmatizma

f) Tekrarlayan 6lctimlerle epitel defekti olusturulmasi

g) Siki kravat, nefes tutma, valsalva manevras: ile hatali élcimler elde
edilebilir.

Santral Kornea Kalinlig1- GIB iliskisi
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Glokomun tani, tedavi ve takibinde GIB 6lctiimii cok énemli bir basamaktir.
Goldmann aplanasyon tonometresi GIB 6lctimiinde altin standarttir ancak
kornea kalinhigindan etkilenmektedir. ince kornea diisiik GIB élctimui ile
olas1 glokom tanisi konulmasini geciktirebildigi gibi kalinkornea da ytiksek
GIB 6lctimu ile yanlhis tani ve yersiz tedavilere yol acabilir. Kornea kalinligi
korneanin her boélumutinde degiskenlik gosterdigi icin santral kornea
kalinligina goére diizeltme yapilacaginin bilinmesi 6nemlidir. Normal santral
kornea kalinligi,ultrasonik pakimetriye goére 544134 pm ve optik
pakimetriye gore 530+29 pm olarak kabul edilmistir. Ehlers ve ark. SKK’nin
552 pm alindiginda 70 pm’a kadar olan Ol¢ctimlerde S5 mmHghk bir

dizeltmeyi 6nermistir (134).

Okuler Hipertansiyon Calisma Grubunun yaptigi calismada SKK’nin PAAG
icin bir risk faktéri oldugu belirtilmis ve ince korneali bireylerin kalin
korneali bireylere gére daha fazla risk altinda oldugu ortaya konmustur
(119). Normotansif glokomlu hastalarda yapilan bir calismada ise
ortalamaSKK’nin normal gruba gore daha ince olup, %85 hastada SKK’nin
540 pm’den daha ince oldugu izlenmistir. Calismada hastalarin GIB
degerleri SKK’ya gore yeniden hesaplansaydi %31 olgunun PAAG tanisi
alacag belirtilmistir (135). Bir diger dikkat edilmesi gereken konu kornea
6demi varliginda GIB élcimudir. Kornea 6demi SKK’yi1 artiran bir
durumdur ancak 6dem korneanin daha kolay dtizlesebilmesine olanak
sagladigl icin GIBnin normalden diistik hesaplanmasina yol acar. Bir
calismada epitel veya stromal 6demi olan olgularda GIBnin yaklasik 10

mmHg dustk 6lcilebilecegi 6ne strtlmustir (136).

2.2.7.2. Gonyoskopi

On kamara agisini olusturan iridokorneal ac¢iyr degerlendirmek, glokomun
tipini belirlemek ve tedavi yaklasimi acisindan 6nemlidir. Ac¢i iris koku ve
periferik korneanin birlesim yerinde bulunur. Himér akéztn cikis yeri olan
aci, glokomun nedenine yonelik ipuclar1 verebilmesi nedeniyle mutlaka
degerlendirilmesi gereken bir bélimdiir. Onden arkaya dogru Schwalbe
hatt1, trabekiler ag, skleral mahmuz, silyer bant ve iris koékinden

olusmaktadir.

Gonyoskopi 2 sekilde yapilabilir:
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a) Direkt Gonyoskopi: On kamara acisi ayna yansimasi kullanmadan
direkt olarak izlenir. Barkan, Swan-Jacob, Koeppe ve Thorpe lensleri

kullanilarak direkt gonyoskopi yapilabilir.

b) Indirekt Gonyoskopi: Zeiss ve Goldmann lenslerine yerlestirilmis

aynalar sayesinde ac1 indirekt yolla gézlemlenir.

Cesitli gonyoskopik siniflandirma tipleri bulunmaktadir. Bunlardan en
yaygin kabul goéreni Shaffer siniflandirmasidir. Buna gére act 0 ve IV

arasimnda derecelendirilir:

Grade O (0°): Iridokorneal temasla birlikte olan kapali a¢ci durumudur.
Hicbir ac¢1 elemanisecilememektedir. Korneal kamanin tepe noktasinin
gorilmemesiyle tespit edilir. Boyle bir durumda Zeiss gonyolensi ile
indentasyon yapilarak kapanmanin apozisyonel veya sinesiyel durumuna
bakilir.

Yarik ( slit ) seklinde aci: Iridokorneal temas bulunmadan

acielemanlarinin hicbiri izlenemez. Ac1 kapanma riski en ytksek tiptir.

Grade I (10°): Cok dar bir a¢i olup, sadece Schwalbe cizgisi ve
trabektilumun c¢cok kuicik bir kismi izlenebilir. Aci kapanma riski cok

yuksektir.

Grade II (20°): Aci dar olup, sadece trabektler ag izlenebilir. Kapanma

olasilig1 az da olsa vardir.

Grade III (20°-35°): Ac1 aciktir ve skleral mahmuz goruilebilmektedir.

Kapanma riski yoktur.

Grade IV (35°-45°): Tum ac¢1 elemanlar1 izlenebilmektedir. Kapanma

ihtimali yoktur.

2.2.7.3. Optik Sinir Basi1 ve Retina Sinir Lifi Tabakasinin

Degerlendirilmesi

Progresif optik noéropatiyle karakterize olan glokom, retinal ganglion
hicrelerinin kayb: ile karakterizedir. Glokomatéz optik sinir hasar: lamina
kribrosa seviyesinde olusur. Optik diskte gelisen cukurlasma glokomatoz
optik atrofinin belirgin bulgusudur. Cukurlagsma lamina kribrosanin
incelmesi, arkaya dogru canaklasmasi ve akson kaybi ile meydana gelir.

Optik diskin merkezindeki cukurun optik diske oranina cukur/disk orani
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(c/d) denir. 0.3’den fazla c/d orani ve iki g6z arasinda 0.1’den fazla fark
olmasi glokom lehine bir bulgudur (137). Glokomatdz hasarin bir diger
onemli bulgusu olan néroretinal kenar incelmesi genellikle belli bir sirayla
olur. Once alt ve Uist temporal bélgede incelme olur ve optik diskteki
cukurluk oval bir hal alir. Eslik eden disk kenarinda kiymik kanamalar,

diskten ¢cikan damarlarda nazaleyonlenme ve dirseklenmeizlenebilir.

Artan c/d orani ile birlikte cukur boélge yuvarlaklasir ve rengi soluk bir hal
alir. Lamina kribrosa belirginlesmeye baslar. Diger noéropatilerden farkl
olarak glokomda retina ganglion huicre aksonlarina ek olarak glial doku

harabiyeti de gerceklesmektedir.

Optik sinir bast ve RNFLnin direkt ve non-invazif degerlendirilmesinde
cesitli yontemler mevcuttur. Tarayici lazer polarimetri, konfokal tarayici
lazer oftalmoskopi (HRT) ve optik koherens tomografi (OKT) en sik
kullanilan yontemlerdendir. Bu gértinttileme teknikleri optik sinir basi ve
RNFLyapisint ve zamanla gelisen degisimleri objektif bir sekilde

saglamaktadir.

2.2.7.3.1. Tarayic1 Lazer Polarimetri

Retina sinir lifi tabakasinin incelenmesinde kullanilir. Polarize 1s1nin retina
sinir lifi tabakasindan gecmesiyle gerceklesen faz kaymasi ve gecikme
tabaka kalinligi ile dogrudan bir baglanti kurar. Bu prensiple calisan NFA
cihaz ile 0.7saniyelik bir stirede kuicik pupilladan (>2mm) goértinttileme
yapilir. Tekrarlanabilirlik ve ylksek c¢oézUnurligli avantajlaridir ancak
cihaza ait retardasyon  verileri gbzliin  cesitli  patolojilerinden

etkilenebilmektedir.

2.2.7.3.2. Konfokal Tarayic1 Lazer Oftalmoskopi (Retina Tomografisi)

Optik sinir basinin U¢ boyutlu goértintlistiini saglayarak bircok degiskeni
normal populasyondan elde edilen veri tabaniyla karsilastirma imkani
sunmaktadir. Yapilan cekimlerin bilgisayar programinda analizi ile optik
sinir bast ve cukurlugun alani, dikey ve yatay c/d orani, cukurluk/disk
ylzey orani, rim hacmi, rim yuUzey alani, ortalama ve en fazla cukurluk
derinligi ve cukurlugun Uc¢ boyutlu gdérinttisi elde edilebilmektedir.
Konfokal tarayici lazer oftalmoskop diyot lazer tarayici ile 670 nm’lik dalga

boyu ilebircok retina kesitielde etmektedir. En 1iyi bilinen ©6rnekleri
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Heidelberg Retina Tomografisi ve Tarayici Lazer Tomografi’dir. Olctimler az
zaman alir, pratik bilgiler verir, tekrarlanabilir, hastalik takibine elveriglidir

ve pupillanin genisletilmesini gerektirmez.

2.2.7.3.3. Optik Koherens Tomografi (OKT)

OKT goruntileme yoéntemi, dokularin mikron dtzeyindeki kesitlerle
incelenilmesine imkan taniyan parsiyel koherens interferometridir.
Cihazdan cihaza farklilik gdstermekle birlikte yaklasik 800 nm dalga
boyundaki kizilotesi 15181 dokulara géonderip dokularin yapisal 6zelligine gore
geri yansiyan 1s1gin yansima gecikme zamanini ve siddetini 6lcerek 1-15

mikron araliklarla kesitsel gértinttilere cevirmektedir (138).

OKT teknolojisindeki hizli ilerlemeler sayesinde dokular daha yuksek
cOzUnurliikle ve daha ince kesitlerle incelenebilmektedir. Time-domain OKT
ile baslayan bu sureg¢, sonrasinda gelisen Spectral-domain OKT veSwept-
source OKT cihazlariile birlikte glinimiizde koroid ve lamina kribroza gibi
daha derin yerlesimli dokularin da  goérintilenmesinimimkin
kilmistir. OKT’nin standart gériinttileme modu ile retina tabakalari ve arka
vitreus degerlendirilebilmekteyken, sonrasinda  gelisen EDI-OKT
gorintileme modu sayesinde koroid ve derin dokulara odaklama

yapilabilmesiyle bu dokularin gériinttilenmesi mtimkuin hale gelmistir.

OKT’den elde edilen bircok veri glokom tani ve takibinde diagnostik 6neme
sahiptir. GoOzdeki glokomatdéz degisiklikler incelendiginde yapisal
degisikliklerin fonksiyonel degisikliklerden ©6nce olusmaya basladig
bilinmektedir. Ornegin erken glokom evresinde RNFLincelmesi gérme alani

kayiplarindan daha 6nce ortaya cikabilmektedir (139).
OKT’de glokom tanisinda yapilan analizler genel olarak;
A. Peripapiller RNFL kalinlik 6l¢cimt

B.Ganglion htuicre tabakasikalinlig: élctiimleri

C. Optik sinir basinin analizlerini kapsamaktadir.

2.2.7.3.3.1. Peripapiller RNFL kalinlhik olciimii

Optik sinir basininetrafindaki 3.45 mm’lik dairesel alan kullanilarak
peripapiller RNFL kalinlik 6lcimi yapilmaktadir. Glokomlu hastalar ile

saglikli bireyler karsilastirildiginda genellikleinferior kadrandan
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baslayanRNFL incelmesi istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (140).
Analizlerde veriler yasa ve irka gore olusturulmus veri tabanlariyla
karsilastirilarak boélgesel olarak degerlendirilmektedir. RNFLgenellikle
superior ve inferior kadranlarda daha kalin seyrederken nasal ve temporal

kadranlarda daha incedir.

Optik diskte cukurlasma ya da gérme alanm1 kaybi tespit edilerek glokom
tanis1 konulan hastalarin RNFL’si incelendiginde incelmelerin %10-50
oranda daha o6nceden baslamis oldugu izlenmistir (141). Bu nedenle

glokomun erken tespitinde peripapiller RNFL 6l¢ctimu oldukca degerlidir.

2.2.7.3.3.2. Ganglion Hiicre Kalinlig1

Glokomun, retina ve optik sinirde ganglion hiicre ve aksonlarinin kaybiyla
giden progresif bir hastalik olmasi nedeniyle bu tabakanin takibi tani ve
izlemde 6nem arz etmektedir. Ganglion hucre tabakasini ganglion huicre
kompleksi seklinde degerlendirmek daha dogrudur. Bu kompleks dahilinde

degerlendirilen tabakalar;

a) Ganglion hiicre aksonlarinin olusturdugu retina sinir lifi tabakas1 (NFL)
b) Ganglion hticre gévdesinin olusturdugu ganlion hiicre tabakasi1 (GCL)
c) Ganglion hticre dendritlerinin olusturdugu i¢-plexiform tabaka (IPL)

Glokom hastalarinda gérme alani kayiplari aksonlardaki %40 fonksiyon
kaybindan sonra ortaya ¢ikmaktadir (142). Bu da demek oluyor ki RNFL ve
ganglion hucre tabakasindaki bozukluklardan sonra ancak gérme alani
kayiplar izlenmektedir. Glokom hastalarinda RNFLtabakasindaki incelme
glokomun ilk isaretlerinden biri sayilmaktadir. Glokomun preperimetrik
fazinda Ganglion hiicre kompleksine ait parametrelerin, 6zellikle de inferior
kadrana ait Olctimlerin peripapiller RNFL'den daha iyi prediktif deger
tasidigr gosterilmistir (143). Ayrica peripapiller atrofi ve tilte disk gibi
durumlarda disk smirlar1 belirgin olmamakta ve RNFL sonuclan
guvenilirligini kaybetmektedir. Bu gibi durumlarda maktler GHK analizi
bize yardimci olmakta ve RNFL verilerinin daha dogru degerlendirilmesine

olanak saglamaktadir.

2.2.7.3.3.3. Optik Sinir Bas1 Analizi
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EDI-OKT'nin hayatimiza girmesiyle birlikte optik sinir basi analizi daha
ayrintili bir sekilde yapilabilmekte, progresyon analizleriyle de hastada
glokomat6dz hasar takibi kolaylikla uygulanabilmektedir. Lamina kribroza
kalinligi, prelaminar néral doku kalinligi, Bruch membran acikligi ve
acikliklar arasi en kisa mesafe, cukur/diske ait derinlik o6lctimleri
yapilabilmektedir. Glokomlu hastalarda lamina kribrosa kalinliginda ve
prelaminar néral doku kalinliginda azalma oldugu, disk cukurluk

derinliginde ise artis oldugu goérulmuisttr (144).

Baska bir calismada da lamina kribroza derinligi ve Bruch membran
acikligindan anterior lamina kribrozaya olan uzakligin glokomlu hastalarda
daha ytksek bulundugu ve RNFL’deki incelmelerle korelasyon gosterdigi
izlenmistir (145,146). Bir baska optik sinir basina ait parametre olan Bruch
membran acikliklar: arasi en kisa mesafe (BMO-MRW) de glokom tanisinda
6onemli bir yere sahiptir ve gérme alani kayiplari ile uyumlu oldugu

gOsterilmistir (147).

2.2.7.4. Gorme Alani

Tek g6z acikken ve bir noktaya fikse halde goérilebilen bélge gérme alanini
belirtir. Saglikli bir birey gérme alaninda yaklasik olarak superiorda 60
derece, inferiorda 70 derece, nasalde 60 derece ve temporalde 90-100
derecelik bir boélgeyi secebilmektedir (148). Optik sinirin bulundugu yer
gorme alaninda koér nokta olarak belirir ve fiksasyon noktasmnin 15

derecelik temporalinde yer alir.

Gorme alani yorumlanmasinda kullanilan bazi1 terimler su sekilde

siralanabilir:

Fiksasyon: Fovea merkezinedenk gelen yerdir.

Santral alan: Fiksasyon noktasini cevreleyen 30°lik gérme alanidir.
Periferik alan: Santral alan disindakibdlgedir.

Retinal hassasiyet ve esik: Gosterilen uyarinin % 50 oraninda
algilanabildigi 1s1k siddeti esik degerini temsil eder. Hassasiyet ise retina
duyarliligini simgeler ve bircok noktanin esik degerleri belirlenerek bulunur.

Hassasiyet ile esik arasinda ters bir iliski mevcuttur.
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Izopter Egrisi: Isik esiginin ayni oldugu noktalar: birlestiren egridir.
Yuksek retinal duyarliligi gésteren alanlar santrale yakin kuctk izopterler
ile temsil edilirken, dustk retinal duyarlhilign gosteren alanlar periferdeki

buyuk izopterler ile gdsterilir.
Depresyon: 5 dB’den daha fazla deger kaybini isaret eder.
Skotom: Gérme alanindaki depresyonu ifade eder.

Absolii Defekt: Maksimum uyarana ragmen devam eden gdrme alani

defektidir.

Rolatif Defekt: Uyaranin siddeti arttirildiginda kaybolan gbérme alani
defektidir.

Iki tip perimetri bulunmaktadir; statik ve kinetik perimetri. Statik
perimetride hedef sabit durmaktadir ve hedef secilinceye kadar parlaklig:
artiritlir. Kinetik perimetride ise hedef sabit parlakliktadir ve periferden
santrale dogru hedef goértlinceye kadar yaklastiriir. Otomatik

perimetrilerin buiytik bir kismi statik perimetri prensibini kullanir.

2.2.7.4.1. Glokomda Gorme Alani1 Kayiplar

Glokomun patogenezinde yer alan ganglion htcrelerinin belli bir orani
gecen kaybi neticesinde gérme fonksiyonu bozulmakta ve bu da gérme

alaninda defektler seklinde karsimiza ¢ikmaktadir.

Glokoma bagli gérme alani kayiplar1 diffiz ve lokalize olmak tUzere iki
grupta incelenebilir:

2.2.7.4.1.1. Diffiiz Gorme Alani Kayiplar:

Gorme alanindaki tiim noktalarda esit miktarda duyarlibik kaybi so6z
konusudur. Genellikle lokal gorme alani kayiplan eslik eder. Diffliz gérme
alani kaybi glokoma 6zgt degildir ve bagka patolojilerde de géruilebilir.

2.2.7.4.1.2. Lokalize Gorme Alan1 Kayiplar1

Glokom icin daha spesifik kayiplardir ve retina sinir lifi tabakasina uygun

sekilde lokalize etkilenmeleri gosterirler.

a. Rolatif Skotom
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b. Parasantral Skotom: Arkuat alanda ortaya cikan gérme alani kaybidir.
Glokomun ilerleyerek komsu parasantral skotomlarin eklenmesiyle

arkuat skotoma ilerleme gosterebilir.

c. Arkuat Skotom: Bir sinir lifi demetinin total defektinin varligini temsil
eder. Kor noktadan baslayipfoveanin etrafinda yay seklinde ilerler ve

horizontal rafede sonlanair.

d. Nasal Basamak: Glokomun en erken gérme alani kayiplarindan biri olan
nasal basamakta Ust ve alt horizontal rafenin degisken boyutta
etkilendigi periferik bir kayiptir. Genellikle tist alan alt alandan daha

fazla etkilenir.

e. Temporal Basamak: Optik sinir basmnin nasali etkilendiginde
temporalde periferik gérme alani defekti sekline karsilik gelir. Glokomun

daha gec evrelerinde ortaya cikar.

f. Santral ve Temporal Adacik: Glokom ilerledikce tahrip olan sinir
liflerinin artmasiyla gérme alani kayiplari genisler ve makulopaptler
demet ve bazi nasal sinir lifleri saglam kalir. Saglam kalan bélgeler
gérme alaninda santral ve temporal adaciklar olusturur. Bu asamada
gérme alanindaki kayiplarin progresyon takibi 10-2 gérme alani ile

yapilmalidir.

Cesitli glokomatéz goérme alani defekt oOrnekleri Sekil 2.4’tegdsterilmistir
(150).

2.2.7.4.2.Humphrey Otomatik Perimetrisi

Bilgisayarh statik bir perimetridir. Tarama ve esik testleri olmak Utzere iki

tir test uygulanmaktadir (149):

Tarama testleri: Gérme alanindaki kayiplar: kisa bir stirede kabaca tespit
etmeyi amaclar.Bilgisayar doért noktadan 6lcim alir ve her hasta icin 27
goérme tepesi cizer. Her bir nokta yasa goére ayarlanmis esik degerin 6 dB
Ustl bir uyaranla taranir. Saptanan her kacirilan nokta cok parlak bir

uyaranla tekrar taranir ve rolatif-absolti ayirimi yapilmis olur.

Esik Testleri:Gorme alanindaki kaybi derecelendirmek amaciylayapilir. Her
noktanin duyarhiligina bakilir ve normal degerlerden ne kadar saptig

bulunur. Santral, periferik ve 6zel testler olarak uygulanabilir. Santral 24-2
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ve 30-2 testleri glokomat6z gérme alani kaybini tespit etmeye yonelik en sik
kullanilan testlerdir. fleri glokomatdéz hasarda gdérme alani takiplerinde
santral 10-2 testitercih edilir. Esik testleri glokomatéz hasarin fonksiyonel
karsiligini temsil eden gérme alani kaybininizleminde ¢ok degerli bir testtir.
Dezavantaji ise uzun sUrmesidir.SITA (Swedish interactive thresholding
algorithm) ile Humprey cihazlarinda, dinamik strateji ise Octopus
cihazlarinda gérme alani testi glivenirliginde belirgin kayba yol acmadan
tam esik testine kiyasla test stiresini %50 daha azaltarak gérme alanmi

testine hasta uyumunu kolaylastirmaktadir (150).
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2.2.7.4.2.1. Humphrey Otomatik Perimetrisinin Analizi

a) Giivenilirlik Iindeksleri

Gorme alaninin sol tst késesinde yer almaktadir.

Fiksasyon Kayiplari: Normalde farkedilmemesi gereken kér noktaya
gonderilen parlak uyaranin ne kadar goérildtigini ifade eder.Bu

degerin %20%i asmasi1 halinde test glivenilirligini kaybeder.

Yanlhis Pozitif Cevap:Uyaran verilmemesine ragmen hastanin
uyaranit gérmus gibi davranmasini ifade eder. Bu oran % 33’ten

fazlaysa test glivenilirligini kaybeder.

Yanlis Negatif Cevap:Onceden gériilmiis olan uyaranin daha parlak
verilmesine ragmen hastanin uyarani gérememesini temsil eder.Bu

oranin% 33’ten yuksek olmasi halinde test gtivenilirligini kaybeder.

b) Global Indeksler

Test boyunca elde edilen verilerin matematiksel analizidir.

Mean Deviasyon (MD): Hasta cevabi ilehastanin yasi ile uyumlu
ortalama deger arasindaki farkin ortalamasidir. Ortalama kaybi

temsil eder. -2dB’e kadar normal kabul edilir.

Pattern Standart Deviasyon (PSD): Esik degerler ile beklenen esik

deger arasindaki farkin standart sapmasini gosterir.

Short-term Fluktuasyon (SF):iki kez kontrol edilen noktalarda
saptanan farkliligin istatistiksel sonucudur. Bu degerin 3.5dB
lUzerinde olmasi1 testin glvenilmez oldugunu gosterir. Teste
odaklanamayanlarda, goérme alani duyarlihigi azalan kisilerde ve

glokom suiphesi olanlarda bu deger ytkselir (151,152).

Corrected Pattern Standart Deviasyon (Diizeltilmis PSD, CPSD):

PSD’nin standart sapmadan etkisi uzaklastirilmis halidir.

2.2.7.4.2.2.Say1sal ve Grafiksel Haritalar

Gorme alanindaki sayisal semada her noktaya ait esik deger o6lctimleri

desibel cinsinden belirtilir. Bu degerler ayni zamanda gri sema olarak da

izopterlere benzer sekilde go6sterilir. Hasarin durumunu hizlica

degerlendirmemize yardimeci olur.
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Toplam sapma haritalari, test edilen noktalari,

yasa baghh normal

populasyon verileri ile karsilastirarak desibel, ntimerik ve grafiksel olarak

yansitir. Pattern sapma haritalari, toplam sapma haritalarinin katarakt,

kticik pupilla gibi gorme alaninda genel depresyon yapan etkenlerin yol

actigidefektleri dtizelterek sunar.
a. Parasantral Skotom b. Nazal Step

20 |00
:‘*.‘\ w o

d. Altitudinal defekt e. Cift arkuat skotom

¢. Arkuat Skotom

2 (8 oy

f. Santral adacik

Sekil 2.4: Cesitli glokomatéz gdérme alan defektleri (150).
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2.2.8. Glokomun Siniflandirilmasi

Glokomun etiyolojisine ve olusum mekanizmalarina goére yapilmis cesitli
siniflandirmalari  mevcuttur. Bu kisimda etiyolojisine gore yapilan

siniflandirma verilmektedir (153):
1.Primer acik acili glokom
2.Primer ac¢1 kapanmasi glokomu
a.Pupiller blok ile primer ac1 kapanmasi glokomu
b.Pupiller blogun eslik etmedigi primer aci kapanmasi glokomu
3.Cocukluk cagr glokomlari
4.Sekonder glokomlar
a. Steroid tedavisi sonras1 gelisen Glokom
b. Psédoeksfolyasyon Sendromu
c. Pigment Dispersiyon Sendromu
d.Neovasktiler glokom
e. Lens hastaliklarina bagh glokom
f. Oktler inflamasyona bagl gelisen glokom
g. Episkleral ven6éz basing artisina bagl gelisen glokom
h. Travmaya sekonder gelisen glokom
i. Cerrahiye sekonder gelisen glokom
j- Schwartz Sendromu
k.Iridokorneal endotelyal sendrom

lLIntraoktiler timérlere bagh gelisen glokom

2.2.9. Glokomun Tedavisi

Glokomda degistirilebilir tek ve en o6nemli risk faktéri yuksek gbz ici
basincidir. Bu nedenle glokoma yénelik tedaviler GIBYyi diistirmeye
yoneliktir. Her hastanin hedef g6z ici basinci hesaplanmali ve bu degere

ulasmaya yardimc: tedaviler her hastaya o6zel bir sekilde planlanmalidir.
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Hedef goz ici basinci glokomun ilerlemesine neden olmayan GIB degeridir ve

butin hastalarda bireysel olarak ayarlanmasi gereklidir (154).

Glokom tedavisi temel olarak medikal tedavi, lazer tedavisi ve cerrahi tedavi

olarak 3 ayr1 grupta ele alinabilir.

2.2.9.1. Glokomda Tibbi Tedavi

Glokom hastasina tedavi yaklasiminda 6ncelikli basamak medikal tedavidir.
Tedavi risklerinin az olmasi, hasta uyumunun daha kolay saglanabilmesi ve
etkin bir sekilde GIB diististiniin saglanabilmesi medikal tedavinin ilk
planda dustunulmesini saglar. Medikal tedavi topikal veya sistemik olarak
yapilabilir. Cesitli ila¢ gruplar1 hastanin durumu ve GIB seviyelerine gore
tek basina veya kombinasyonlar halinde kullanilabilir. Tedaviye uyum, ilac
yan etkileri, ila¢c etkilesimleri ve hastanin mevcut sistemik hastaliklar:
tedavi secimini ve basarisini etkiler. Glokomun medikal tedavisinde

kullanilabilen ila¢ gruplari su sekilde siralanabilir:

Beta blokerler

- Prostaglandin analoglari
- Karbonik Anhidraz Inhibitérleri
- Hiperozmotik ajanlar

- Sempatomimetikler

Parasempatomimetikler

Bu ilaglarin c¢ogu topikal olarak kullanilirken hiperosmotik ajanlar
genellikle sistemik etkiyle GIB’yi duisiirmek icin tercih edilir. Karbonik
anhidraz inhibitorleri ise hem topikal hem sistemik olarak tedavide tercih
edilebilir.

2.2.9.2. Glokomda Lazer Tedavisi

Glokomda lazer tedavi secenegi medikal tedaviye uyum saglanamayan
olgularda ve medikal tedavinin yetersiz kaldig1 durumlarda tercih edilebilir.

Hastanin durumuna ve glokom tipine gore farkl sekillerde yapilabilir:
a) Lazer Trabekiiloplasti

b) Lazer Iridotomi
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c) Lazer Periferik iridoplasti
d) Lazer Siklofotokoagulasyon

Argon lazer trabekuloplasti (ALT) ve selektif lazer trabekuloplasti (SLT)
tedavilerinde amac¢ trabekiiler aga uygulanan lazer yardimiyla humor
akozlin daha rahat bir sekilde disa akimini kolaylastirmaktir. ALT’de Argon
lazer kullanilirken SLT’de Yag lazer kullanilir. SLT tedavisi trabekuler
hasari daha az oldugu icin ve tekrarlanabilme sansi oldugu icin siklikla

tercih edilir (155).

Lazer iridotomi ve periferik iridoplasti, aci kapanmasi sUphesi olan
hastalarda profilaksi amaciyla yapilabildigi gibi a¢i kapanmas: glokomu

olan hastalarda tedavi amaciyla kullanilan etkin bir yéntemdir.
Siklofotokoagulasyon ise gO0rme prognozu kot olan ve diger tedavi
yontemlerinin etkisiz kaldig1 vakalarda tercih edilebilmektedir.

2.2.9.3. Glokomda Cerrahi Tedavi

PAAG’nin tedavisinde altin standart cerrahi tedavi trabekulektomidir.
Trabekuilektominin postoperatif hipotoni, katarakt,bleb enfeksiyonu gibi
komplikasyonlar1  mevcuttur.  Trabektilektominin uygun  olmadigi
durumlarda uygulanmak Uzere cesitli cerrahiler mevcuttur. Bu yéntemlerde
huimoér akézin gozt terk ettigi klasik disa akim yollar1 kullanilmaktadir.
Gunumuzde S5-fluorourasil ve mitomisin C gibi antifibrinolitik ajanlarin

kullanima girmesiyle glokomun cerrahi basarisinda artis gértlmustir (157).
a- Penetran cerrahi yontemler

- Trabektilektomi

- Trabekuilotomi

- Iridektomi

- Iridenkleizis

- Scheie ameliyat1

- Elliot trepenasyonu
b- Penetran olmayan cerrahi yontemler

- Derin sklerektomi
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- Viskokanalostomi
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c- Siklodestriiktif yontemler
- Siklokrioterapi
- Siklofotokoagtilasyon
- Siklodiatermi
- Sikloanemizasyon
d- Seton cerrahisi
Valvsiz olanlar: Episkleral bélgeye serbest akéz akimina izin verirler.
- Baerveldt implanti
- Molteno implanti
- Schocket implant1

Valvli olanlar: Ak6dz akiminin belli sinirlar icerisinde tutulmasini saglayan

sistemlerdir. Valv, membran veya rezistan matriks icerirler.
- Ahmed valvi
-Joseph valvi
- Optimed valvi
- White valvi

- Krupin valvi
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BOLUM 3

GEREC VE YONTEM

3.1 HASTA ve GONULLULERININ SECIMI

Calismaya Istanbul Medeniyet Universitesi Goztepe Egitim ve Arastirma
Hastanesi Go6z Hastaliklari Ana Bilim Dali'nda degerlendirilen Marmara
Universitesi Tip Fakultesi, Romatoloji Bilim Dali'nda takip edilen 62
Takayasu arteriti hastasi dahil edildi. Hasta grubundan 55 kadin ve 7 erkek
hasta calismaya alindi, katilimcilarin yas ortalamalar: 45.31£13.42 (18-74)
olarak saptandi. Kontrol grubu icin ise géz sagligi taramasi icin génulla
olarak basvuran 51 saglikli birey kabul edildi. Kontrol grubuna 48 bayan ve
3 erkek katilimci dahil edildi. Kontrol grubunun yas ortalamalar1 45.53
£10.13 (20-70) olarak saptandi. Calismadaki butiin hastalarin her iki gézu

calismaya dahil edildi. TGim olgulardan aydinlatilmis onam formu alinda.

Calisma icin Istanbul Medeniyet Universitesi Bilimsel Arastirmalar Etik

Kurulu'ndan etik kurul onay1 (30.10.19. Karar no: 2019/0413) alindi.
Katilimcilarin arastirmaya dahil edilmekriterleri:
a. Takayasu Arteriti grubu icin arastirmaya dahil edilme kriterleri:

- 18 yas Uzeri olmak

- American College of Rheumatology tarafindan tanimlanan Takayasu

arteriti siniflandirma kriterlerini saglamak

- Calisma sonuclarini etkileyebilecek kronik bir g6z hastaligi olmamak

(kronik blefarit, mevsimsel allerjik konjonktivit disinda)

- Yuksek refraktif kusuru olmamak (+6 hipermetropi ve -6 miyopi arasi

refraktif aralik icerisinde olmali)
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b. Kontrol grubunun arastirmaya dahil edilme kriterleri:
- 18 yas Uizeri olmak

- Herhangi bir kronik sistemik hastaligi olmamak (Diyabet, sistemik

hipertansiyon, kardiak problem, nérolojik hastalik gibi)

- Kronik bir g6z hastaligi olmamak (Refraktif kusur, kronik blefarit,

mevsimsel allerjik konjonktivit disinda)
- Glokom hastaligi olmamak

- Yuksek refraktif kusuru olmamak (+6 hipermetropi ve -6 miyopi arasi

refraktifaralik icerisinde olmali )

3.2 HASTALARIN KLIiNiK DEGERLENDIRMELERI

Takayasu arteritli hastalarin tani aldiktan sonraki hastalik stireleri, diyabet
varhigl, sistemik hipertansiyon varhgi, kullandiklar ilaclar, amorozis fugax
oyktisi ve gecirilmis episklerit/sklerit 6ykist sorgulandi. Calismaya
katilan tim bireylerin detayli oftalmolojik muayenesi yapildi. Tdm
katilimcilara tashihsiz ve tashihli gérme muayenesi yapildi, otomatik
refraktometri degerleri kaydedildi. Direkt ve indirekt 1s1k refleksleri kontrol
edildi. Biyomikroskopik 6n segment muayenesi ardindan Goldmann
aplanasyon tonometrisi ile GIB degerleri 6lctildii ve Canon temassiz
tonometri (TX-20p full auto non-contact tonometer, Canon, Tokyo, Japan)
cihazina aitpakimetriyle 6lcimi yapilan santral kornea kalinliklar1i not
edilerek GIB degerlerinin santral kornea kalinliklarina gére diizeltmesi
yapildi. Calismaya dahil olan tim bireylere Humphrey Field Analyzer (Carl
Zeiss Meditec, Dublin, California, USA) goérme alani cihaz ile 24 /2 SITA-
Standart protokoltine gore gérme alani testi uygulandi. Ardindan hastalar:
pupil dilatasyonunu saglamak amaciyla fenilefrin ve tropikamid damlalar:
uygulandi. Pupil dilatasyonu sonrasinda lens ve arka segment yapilar
biyomikroskobik olarak incelendi. Fundus muayenesinde tespit edilen
Takayasu retinopati evrelemesi Uyama-Asayama siniflamasina gore,
Hipertansif retinopati evrelemesi Keith Wagener Barker siniflamasina gore
yapildi. Tim hastalarin ve génullilerin pupil dilatasyonu saglanmis sekilde
Heidelberg Spectralis OKT (Heidelberg Engineering, Heidelberg, Germany)

cihaz1 ile makula ve optik sinir basi cekimleri ve analizleri yapildi.
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Sonrasinda Zeiss Visucam 524 fundus kamerasi1 (Carl Zeiss Meditec AG,
Jena, Germany) yardimiyla tim hasta ve saglkli bireylerin fundus
fotograflar1 déktimentasyon amaciyla cekilerek kayit altina alindi.Takayasu
retinopatisi diistintilen doért hastada ayni cihaz yardimi ile hastaligin uygun
derecelendirilmesi ve ek patolojileri diglamak amaci ile fundus fluoresein

anjiyografisi cekildi.

3.3 GORME ALANI

Calismaya katilan tim hasta ve gonullilere Humphrey Field Analyzer
( HFA-3.Carl Zeiss Meditec, Dublin, California, USA) gérme alani cihaz ile
24 /2 SITA-Standart protokoliine goére gérme alani testi yapild: (Resim 3.1).
Cekim 6ncesi hastalara test acik bir sekilde anlatild: ve test uygulamasi icin
gerekli uygun ortam saglandi. Butin cekimler ayni kisi (AV) tarafindan
yapildi. Test yaklasik 33 cm mesafeden yapildigi icin 45 yas Ustlindeki

hastalarda yasa gore yakin dtizeltme yapilarak gérme alani testi uygulanda.

Resim 3.1: Goérme alani testi uygulamasi.

Guvenilir olmayan gérme alani sonuclarn tekrarlanarak 6grenme etkisiyle
daha guvenilir sonuclar elde edilmeye calisildi. Fiksasyon kayiplari

oraninin %30’u, yanlis negatif ve yanhs pozitif cevap oraninin %20’yi gecen
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gorme alanlart degerlendirilme dis1 birakildi. Gérme alani verilerinin
degerlendirilmesinde Humphrey Statpac istatistik programinin yas veri

tabanina gore ayarlanmis MD ve PSD verileri kullanildi.

OPTIK KOHERENS TOMOGRAFI

Calismaya dahil olan butuin hasta ve saglikli bireylerin Heidelberg
Spectralis OKT (Heidelberg Engineering, Heidelberg, Germany) cihaz ile
goruntileme yapildi (Resim 3.2) Goruintulemelerde makula ve optik sinir
basi incelendi. Tum c¢ekimler alaninda deneyimli tek bir hekim (EBK)

tarafindan yapaildi.

Resim 3.2: OKT cihazi ile gortntileme.

Spectral OKT gortinttilemelerinde 840 nm dalga boyu stiper-liminesan diod
lazer kullanilarak 40.000 kesit/sn’lik tarama sonucu goértnttlemeler elde
edildi. Otomatize anatomik pozisyonlama ( Automated anatomically
positioning system-APS) tarama sistemi yardimi ile optik sinir basi radial ve
sirktiler tarama (ONH-RC) ve posterior kutup horizontal tarama (PPoleH)
yapildi. Bu tarama verileriyle optik sinir basi, RNFL ve posterior kutup

ganglion hiicre tabakasi analizleri gerceklestirildi.

Otomatize Anatomik Pozisyonlama Sistemi (Automated anatomically

positioning system-APS)
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Mevcut OKT cihazlarinda cekimi yapilan yapilar tizerinde belirlenmis sabit
horizontal ve vertikal akslara gore ayarlanmis
superior/temporal/inferior /nasal boélgelendirmeler mevcuttur. Bu
bolgelendirmeler butlin gozlerin ayni anatomik lokalizasyonda oldugu
varsayllarak olusturulmustur. Ancak fovea merkezi ile optik sinir
basi/basal membran aciklik merkezi arasinda cizilen horizontal eksen
bireylerde farkli acgisal yerlesim gosterir ve bunu dikkate almadan yapilan
Olciimler hem tekrarlayan o6lctimlerde, hem de normotif data verileriyle
karsilastinldiginda yanlis ve yaniltici bilgiler verir (Sekil 2.5, Sekil 2.6).
Otomatize Anatomik Pozisyonlama Sistemi, fovea merkezi ile optik sinir
basi/basal membran aciklik merkezini her hastada tespit eder ve bu eksene

FoDi veya FoBMO ekseni ismini verir.

Spectralis OKT’ye ait The Glaucoma Module Premium Edition Module

(GMPE)’ yazilimi1 FoBMO eksenini kullanarak APS sistemi ile calismaktadir.

Sekil 2.5: Tarayici lazer oftalmoskop (SLO) géortiinttisti tizerinde fovea merkezi ile
optik sinir basi/basal membran aciklik merkezi arasinda cizilen horizontal eksenin
3 farkli kiside birbirinden farkli acisal yerlesim gosterdigi gértilmektedir.

b i
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Sekil 3.1: OKT cekimlerinde anatomik farkliliklar g6z ard: edilirse, bolgesel
karsilastirmalarda yaniltici sonuglar elde edilir.
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Mavi c¢izgi FoBMO eksenini gostermektedir. Sekildeki iki ayr1 gozde farkli anatomik
lokalizasyonlar bulunmaktadir (a ve b). Spectralis OKT’ye ait APS sistemiyle
olusturulmus veriler gorilmektedir. Eger 6lcimlerde sar: cizgilerle gosterilen sabit
horizontal ve vertikal eksenler kullanilsaydi, bélgeseler verilerde kayma sonucu
normal bir doku incelmis veya incelmis bir doku normal olarak degerlendirilebilirdi.

3.4.1. Peripapiller Bolgenin Degerlendirilmesi

Hastalarin RNFL analizi, Bruch membran ac¢ikliklarinin merkezi noktasini
merkez alan 3.5 mm’lik daireden elde edilen 256 veri kullanilarak yapildi.
Sirktler taramanin yaninda optik sinir basindan 24 radial esit uzaklikta
tarama ile de optik sinir basi analizi yapildi. Taramalardan elde edilen
Bruch membran acikliklar1 ile optik sinir basina ait internal limitan
membran (ILM) arasindaki uzaklik néroretinal kenarin degerlendirilmesinde
kullanildi (Bruch membran acikligi-Minimal néroretinal kenar genisligi,
BMO-MRW) (Sekil 3.2).

ONH-RC cekimleri ile cihazin kendine ait GMPE yazilimi kullanilarak tim
bireylere RNFL ve BMO-MRW goéruntilemeleri superotemporal, temporal,
inferotemporal, inferonasal, nasal, superonasal kadranlari ve global 6lcimu

saglayacak sekilde yapild: (Sekil 3.2-3.3).

Sekil 3.2: B-scan goruntiilemede BMO ile ILM arasindaki minimum mesafe 6l¢imt
(BMO-MRW) gosterilmektedir. (BMO: Bruch membran acikligi, ILM: Internal limitan
membran).
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Sekil 3.3: Takayasu arteritli hastamiza ait peripapiller RNFL goértinttilemesinde
superotemporal, temporal, inferotemporal, inferonasal, nasal, superonasal
kadranlara ve global 6lctime ait veriler izlenmektedir.

3.4.2. Ganglion Hiicre Tabakas1 Analizi

Calismaya katilan tim bireylere fovea merkezli 30° x 25°1ik alanda PPoleH
taramasi yapildi. Her bir goértintiilemede FoBMO eksenine uygun bir sekilde
61 horizontal B-scan cizgisi ile taranarak gértinttler elde edildi. Bu alanda
makuladan optik diske kadar olan boélgeye ait retina kalinlik haritasi
cikarildi. Cihaza ait segmentasyon secenegi ile retina alt tabakalarmnin
kalinlik verileri alinarak ganglion hticre akson kompleksi kalinlig1 elde

edildi (Sekil 3.5). 1,3,6 mm’lik ETDRS kafes sema formati kullanild.
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Reference aatabase: Erogean Descem (2074)

Sekil 3.4: Ayn1 hastaya ait BMO-MRW gortintiilemesinde superotemporal,
temporal, inferotemporal, inferonasal, nasal, superonasal kadranlara ve global
6lctime ait veriler izlenmektedir.

3.4.3. Koroid Kalinlig1 Degerlendirilmesi

3.4.3.1. Subfoveal Koroid Kalinliginin Degerlendirilmesi

Spectralis cihazinin EDI-OKT cekim modu kullanilarak hasta ve kontrol
grubunun subfoveal ve parapapiller bolgelerde koroid kalinlik
gorintilemeleri yapildi. GoértUnttlemelerde fovea ile optik sinir basi
merkezinin ayni dizlemden gecen kesitine gére 6lcim alinmasina dikkat
edildi. Makula merkez alinarak EDI-OKT modunda cekimler yapildi. Makula
merkez alinarak yapilangérintiilemede Esen ve ark. kullandig 6lcim
yontemi kullanilarak yapilan subfoveal koroidal kalinligi 6lcimtinde;
foveanin hemen altindan, foveanin 500 mikron temporalinden ve 500
mikron nasalinden olmak tizere 3 farkli yerden manuel olarak yapildi (156)
(Sekil 3.6). Manuel o6lcim yapilirken retina pigment epitelini gbésteren
hiperreflektif bantin dis kenari1 ile skleral hiperreflektivitenin i¢ siniri

arasindaki mesafe 6lctildu.
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3.4.3.2. Peripapiller Koroid Kalinliginin Degerlendirilmesi

Optik disk merkez alinarak EDI-OKT modunda goértintli tizerinden 6l¢timler
yapildi. Koroidal kalinlik 6lcimt BMO’dan 500 ve 1000 mikron uzakliktaki
temporal ve nasal boélgeden olacak sekilde 4 farkli 6lcim manuel olarak
alindi (156) (Sekil 3.7). Manuel 6lcim yapilirken retina pigment epitelini
gosteren hiperreflektif bantin dis kenar ile skleral hiperreflektivitenin i¢

sinir1 arasindaki mesafe olcildui.

Optik sinir basi EDI-OKT goértiintiilemesi tizerinden ayrica lamina kribroza
kalinligi, prelaminar doku kalinligi ve optik sinir basi1 boyutunun manuel

O0lctimu de yapild: (Sekil 3.7).

Latwwret s 10
|
|=
|

Sekil 3.5: PPoleH gortintlilemesinin segmentasyonu ile elde edilen Ganglion hticre
tabakasi (GHT) analizi.

3.4.4. Optik Sinir Basinin Degerlendirilmesi

3.4.4.1. Lamina Kribroza Kalinliginin Degerlendirilmesi

Optik sinir basi1 EDI-OKT gortnttlemesi Uzerinden lamina kribroza

kalinliginin manuel 6l¢ctimu yapildi (Sekil 3.7).

Lamina kribroza kalinlik élcimu yapilirken optik sinir baginin santralinden
gecen horizontal B-scan kesiti tizerinden optik disk cukurlasmasinin altina
denk gelen bolgedeki yogun hiperrefleksiyon veren anterior ve posterior
sinir birbirine paralel olacak sekilde isaretlenerek aradaki mesafe 6lctldu.

Yapilan bir calismada lamina kribroza kalinliklarinin bolgesel farklilik
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gostermedigi izlendigi icin lamina kribroza 6lcimu esnasinda 6zellikli bir

lokalizasyon tercih edilmedi (158).

3.4.4.2. Prelaminar Doku Kalinlifinin incelenmesi

Optik sinir bast EDI-OKT go6rtintiilemesi tUzerinden prelaminar doku

kalinliginin manuel élcimui yapildi.

Prelaminar doku kalinligi lamina kribrozanin anterior sinirina c¢izilmis
horizontal cizginin éntinde kalan dokunun manuel 6l¢cimu ile hesaplandi.
Bu 6lciim prelaminer dokunun en az oldugu boélgeden ve optik sinir basi

santralinden olmak tizere 2 farkli yerden yapild: (Sekil 3.7).

3.4.4.3. Optik Sinir Bas1 Boyutu

Optik sinir basi EDI-OKT gortintilemesi Uzerinden optik sinir basi

boyutunun manuel 6l¢cimu yapildi.

Optik sinir bas1 boyutu kesit tizerinden temporal ve nasal Bruch membran

acikliklarinin arasindaki mesafe 6lctilerek hesapland: (Sekil 3.7).

Sekil 3.6: Subfoveal koroidal kalinligin manuel 6l¢cim.
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Sekil 3.7: Peripapiller koroidal kalinlik, Lamina kribroza kalinligi, Prelaminar doku
kalinlig1 ve optik sinir basi boyutunun manuel 6l¢imu.

RETINAL DAMAR KALIBRESI OLCUMLERI

Heidelberg Spectralis OKT cihaz ile cekilen tarayici lazer oftalmoskop (SLO)
goéruntiisti tizerinden damar kalinlik 6lctimii yapildi. Olctimler icin optik
sinir basini merkez alan optik disk sinirinin 2 mm uzagindan gecen cember
lUzerindeki superior ve inferior kadranlardaki en kalin 2 arter ve 2 ven
secildi ve kalinlik 6l¢ctimleri manuel olarak yapild: (Sekil 3.8). Her bir géztin
O0lciim degerlerinin tespiti icin o goze ait en kalin iki arterin kalinhik
ortalamasi arter kalinligi, o gbze ait 2 venin kalinlik ortalamasi da ven
kalinlig1 degeri olarak kabul edildi.

Sekil 3.8: Tarayici lazer oftalmoskop gértinttisti izerinden damar kalinliklarin
manuel 6lcim.
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FUNDUS FOTOGRAFI VE FUNDUS FLUORESEIN
ANJIYOGRAFI

Calismaya dahil olan butlin bireylerin fundus fotograflar1 Zeiss Visucam
524 fundus kameras: (Carl Zeiss Meditec AG, Jena, Germany) cihazi
yardimiyla cekilerek kayit altina alindi. Cekimlerde her bir gézden makula
ve optik disk goérunttlemeleri cihazin otofokus 6zelligi kullanilarak
gerceklestirildi. Tim hastalarin fundus muayeneleri ve fundus fotograflan
lUzerinden retinopati evrelemeleri, Takayasu arteriti konusunda deneyimli
bir oftalmolog tarafindan (FE) belirlendi.Takayasu retinopatisi saptanilan 4
olguda hastaligin uygun evrelenebilmesi amaci ile ayni fundus kamera

cihaz kullanilarak ayrica fundus fluoresein anjiyografisi cekildi.

Resim 3.3: Takayasu arteritli hastaya ait sag ve sol fundus fotografi gértuntuleri.
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Resim 3.3: Takayasu arteritli hastaya ait FFA gértinttistinde venéz yapisal
degisiklikler dikkat cekmektedir.

3.7 ISTATISTIKSEL ANALiZ

Tam analizlerde hastalarin her iki g6zt calismaya dahil edilmistir ancak
ikili organ kaynakli yanlilik (double-organ bias) olusmamas: amaclanarak
istatistiksel analizlerde hasta grubunun sag goézleri kontrol grubunun sag
gozleriyle, hasta grubunun sol goézleri kontrol grubunun sol go6zleriyle
karsilastirnlmistir ve buttn veriler iki ayri1 analiz seklinde sunulmustur
(159).

Kategorik veriler say1r ve yuzdelerle birlikte sunulmustur. Tanimlayici
istatistikler, normal dagilim gosteren strekli veriler icin ortalama, standart
sapma, normal dagilhim géstermeyen surekli veriler icin ortalama, standart

sapma, ortanca, minimum-maksimum degerleri ile birlikte sunulmustur.

Sturekli verilerin normal dagilima uygunlugu Kolmogorov-Smirnov ve
Shapiro-Wilk  testleri ile degerlendirilmistir. Iki grup arasi
karsilastirmalarda; parametrik oOzellik gosteren surekli veriler icin t testi;

parametrik Ozellik géstermeyen surekli veriler icin Mann-Whitney U testi
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kullanilmistir. Kategorik verilerin karsilastirilmasinda Ki-Kare ve Fisher

Exact testi kullanilmastir.

Istatistiksel anlamlilik icin %95 gliven araliginda, 0.05’in altinda bulunan p
degerleri anlamli kabul edilmistir. Istatistiksel analizler icin Istanbul
Universitesi tarafindan lisansli IBM SPSS (Statistical Package for the Social

Sciences, Chicago, IL, USA) programinin 21.0 versiyonu kullanilmistir.
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BOLUM 4

BULGULAR

4.1 KLINIiK BULGULAR

Calismaya 62 Takayasu arteriti hastasi (55 kadin, 7 erkek, yas
ortalamas1:45.3 +13.4 yil) ve 51 saglikhh kontrol (48 kadin, 3 erkek, yas
ortalamasi: 45.5 £ 10.1 yil) dahil edildi. Hastalar ile kontrollerin yas
ortalamalar1 ve cinsiyet dagilimlaribenzerdi. Hastalarin buytk cogunlugu
(%088.7) kadinlardan olusmaktaydi. Takayasu arteriti hastalarinda
ortalamahastalik stresi 9.8+5.8 yil (1-23) olarak saptandi. Goérme
keskinliginde azalma tespit edilen12 hastadan; 9 hastada gérme azalmasina
neden olan sebep katarakt iken, sadece 1 hastada retinopatiye bagh gérme
azalmasi izlendi.lleri evre Takayasu retinopati bulgusu ve buna bagh gérme
azalmasiizlenen hastanin tedavisi devam etmekteydi. Hastalara ait 124 g6z
degerlendirildiginde 26 goézde (%21) kataraktin mevcut oldugu, 10 gbézde
(%8) ise katarakt ameliyat1 gecirilmis oldugu goéruldt. Hastalarin temel
epidemiyolojik bilgileri, eslik eden sistemik hastalik ve kullanilan ilaclar ile

ilgili temel bilgileri Tablo 4.1’de 6zetlenmistir.

Hastalarda en sik izlenen arka segment tutulumu hipertansif retinopati
olarak saptandi. Hipertansif retinopati bulgusu 91 goézde (%73.4) izlenirken,
4 hastada (%6.5) bilateral tutulumla seyreden Takayasu retinopatisi izlendi.
Takayasu retinopatisi tanili hastalara fundus fluoresein anjiyografi yapilmis
olup bunlardan 3 hastada (%4.8) evre-1 Takayasu retinopatisi, 1 hastada
(%1.6) evre-3 Takayasu retinopatisi tespit edildi. Evre-3 Takayasu
retinopatisi bulunan hastanin her iki géztinde optik diskte hiperfloresans,
seyrek yerlesimli mikroanevrizmalar, arka kutupta hemoraji alaninda erken
fazda baslayip gec fazda artan sizinti ve nasalde kuctk bir iskemik alan

saptandi. Hastaya ait fundus fotografi ve FFA goértinttileri Resim 4.1, 4.2 ve
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4.3’de gosterilmistir. Ayni hastanin sag géziinde nérosensoéryel dekolmanin
eslik ettigi kistoid makuler 6dem goértilmesi Uzerine hastaya intravitreal
steroid tedavisi uygulandi. Hastalarin g6z muayene bulgular ve hastalarda
tespit edilen katarakt, hipertansif retinopati ve Takayasu retinopati

evrelerinin dagilimi Tablo 4.2’de gbsterilmektedir.

6 hastada (%9.7) amorozis fugax 6ykusu, 2 hastada (%3.2) sklerit oykiisu
bulunmaktaydi. Fuchs tiveiti tanili 1 hasta antiglokomat6éz topikal tedavi
almaktaydi. Bunun disinda 2 hastaya normotansif glokom tanisi konularak

antiglokomat6z tedavi baslandi.

Hastaligin tedavisinde tercih edilen immunsupresif ajanlar Azatioptlrin,
Leflunomid, anti-TNF grubu ilaclar, steroid ve Metotreksat idi. Bunlardan
steroid (%37.10) ve Azatiopurin (%32.3) en sik kullanilan ila¢ grubunu
olusturmaktaydi. Hastalarimiz ayrica antihipertansif ve antiagregan tedavisi
almaktaydi. Tedavide kullanilan ajanlarin kullanim ytizdeleri Tablo 4.1de

gosterilmektedir.

Resim 4.1:Evre-3 Takayasu retinopatisi bulunan hastaya ait sag ve sol fundus
fotografi gortinttileri. Her iki gozde arteryel ve vendz dilatasyon ve tortiozite artisi
gortulmektedir. Sag gézde superior arkad inferiorunda, sol gézde inferior arkad
superiorunda intraretinal hemorajik alan izlenmektedir.
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Tablo 4.1: Takayasu arteriti hastalarina ait genel bilgiler.

Yas (yil £SD) 45.31 £ 13.42 (18-74)
Cinsiyet (K:E) 55:7

Hastalik stiresi (y1l £SD) 9.8 £5.8 (1-23)
Hipertansiyon, n (%) 35 (%56.5)
Diyabet, n (%) 10 (%16)
Kullanilan immiinosupresif ilaclar

Azatioplrin, n (%) 20 (%32.3)
Steroid, n (%) 23 (%37.1)
Anti-TNF, n (%) 14 (%22.6)
Leflunomid, n (%) 14 (%22.6)
Metotreksat, n (%) 9 (%14.5)
Kullanilan diger ilaclar

Anti-hipertansif, n (%) 39 (%62.9)
Anti-agregan, n (%) 42 (%67.7)

Resim 4.2: Evre-3 Takayasu retinopatili hastanin sag goéztine ait erken, orta ve gec
faza ait FFA gortuntileri izlenmektedir. Optik diskte hafif hiperfloresansin erken
fazda baslayip gec faza dogru azaldig: gérilmektedir. Hemoraji alaninda erken
fazda baslayip gec fazla artan sizint1 alani dikkat cekmektedir.
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Tablo 4.2: Takayasu arteriti hastalarinda ve kontrol grubuna ait g6z bulgulari.

Gorme keskinligi (Snellen =SD)

- Sag 0.96 +0.19 1+0.07

- Sol 0.92 +£0.26 1+0.06
Goz ici basincit (mmHg +SD)

- Sag 16.03 +2.72 16.71 £ 2.86

- Sol 15.71 £ 2.23 17.33£2.70
Santral kornea kalinlig1 (pm +£SD)

- Sag 540.19 + 30.33 551.18 +31.66

- Sol 541.85 +31.94 552.20 +26.14
Ortalama sferik kirma kusuru (D =SD)

- Sag -0.05 £ 1.74 -0.27 +1.33

- Sol -0.04 £2.73 -0.18 +£1.24
Katarakt, n (%)*

- Yok 88 (71) 102 (100)

- PSC katarakt 22 (17.7) 0 (0)

- NK katarakt 4 (3.2) 0 (0)

- Psodofakik 10 (8) 0 (0)
Takayasu Retinopatisi, n (%) 4 (6.5) 0 (0)

- Evre 1 3 (4.9) 0 (0)

- Evre 2 0 (0) 0 (0)

- Evre 3 1(1.6) 0 (0)

- Evre 4 0 (0) 0 (0)
Hipertansif Retinopati, n (%)* 91 (73.4) 0 (0)

- Evre 1 7 (5.6) 0 (0)

- Evre 2 84 (67.8) 0 (0)

- Evre 3 0 (0) 0 (0)

- Evre 4 0 (0) 0 (0)
Glokom, n (%)** 3 (4.8) 0 (0)
Okdtler iskemik sendrom, n (%) 0 (0) 0 (0)
Non-arteritik iskemik optik néropati, n (%) 0 (0) 0 (0)
Uveit, n (%) *** 1(1.6) 0 (0)

0.048
0.038

0.203
0.004

0.091
0.113

0.66
0.581

SD: standart sapma, *Bu belirtilen sayilar grup icerisindeki g6z sayilarim
ifade etmektedir. **1 olguda Fuchs tuveitine baglh glokom, 2 olguda
normotansif glokom izlendi, ***Fuchs uveiti, Takayasu retinopatisi tim
hastalarda simetrik oldugu icin sadece hasta sayisi verilirken, hipertansif
retinopatide ise asimetrik tutulumlar izlenebilmistir.
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Resim 4.3: Evre-3 Takayasu retinopatili hastanin sol géztine ait erken, orta ve gec
faza ait FFA goruntileri izlenmektedir. Optik diskte hafif hiperfloresans ve hemoraji
alaninda erken fazda baslayip ge¢ fazda artan sizinti izlenmektedir.

4.2 RETINOPATI DURUMU ILE HASTALIK SURESI ARASINDAKI
ILISKI

Hastalik suresi ile arka segment bulgulari arasindaki iliskiye bakacak
olursak sag ve sol gozler ayri degerlendirildiginde hipertansif retinopati
gorulen hastalarda hastalik stiresinin daha uzun oldugu ancak istatistiksel

olarak anlamli olmadig izlendi. (p:0.535; p: 0.286) (Tablo 4.3)

Takayasu retinopatisi olan hastalarda ortalama hastalik sUresinin
Takayasu retinopatisi olmayan bireylere kiyasla daha uzun oldugunu
izlememize karsilik bu gruptaki hasta sayisinin az olmasit nedeni ile

istatistiksel analiz uygulanmasi anlamli degildi.
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Tablo 4.3: Hastalik suiresi ile Retinopati durumu arasindaki iliski.

Retinopati durumu Hastalik Siiresi (y1l £SD) p
Sag Hipertansif Retinopati

-Var 10.2 +6.1 0.535
-Yok 8.8 +4.7

Sol Hipertansif Retinopati
-Var 10.4+6 0.286
-Yok 8.4 +4.9

Sag Takayasu Retinopatisi
-Var 10.3 +4.3 0.796
-Yok 9.8 £5.9

Sol Takayasu Retinopatisi
-Var 10.3+4.3 0.796
-Yok 9.8+5.9

GORME ALANI BULGULARI

Yapilan 24/2  SITA-standart gdrme alani1 testinde sag gozler
degerlendirildiginde Takayasu hasta grubunda kontrol grubuna gore
ortalama MD degeri anlamli olarak duistik bulunmustur (p: 0.026).Benzer
sekilde Takayasu hasta grubunda kontrol grubuna goére ortalama PSD
degeri anlamli olarak yuksek bulunmustur (p: 0.009). Sol go6zler

degerlendirildiginde ise benzer sonuclar izlenmistir.

Gorme alani testine ait veriler Tablo 4.4°de verilmistir.

Tablo 4.4: Hasta ve kontrol grubunda gérme alani testi sonuclarinin kiyaslanmasi.

Hasta grubu (n=62) Kontrol grubu (n=51) P

Sag Goz
- MD degeri (dB £SD) -3.45 14 .4 -1.89 £2.5 0.026
- PSD degeri (dB +SD) 3.73£2.9 2.5%1.9 0.009
Sol Goz
- MD degeri (dB +SD) -4.24 £5.8 -2.29 £2.9 0.034
- PSD degeri (dB +SD) 3.37 £2.9 2.24 £1.1 0.011

MD: Ortalama sapma, PSD: Patern standart sapma, SD: Standart sapma
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KOROID KALINLIGI BULGULARI

4.4.1. Subfoveal ve Parafoveal Koroid Kalinlig:1 Bulgular

Takayasu arteriti hastalar1 ile saglikli bireylerin sag g6z subfoveal koroid
kalinlik o6lctimleri kiyaslandiginda, Takayasu arteritli hastalarin sag
gozlerinde koroid kalinliginin daha ince olma egilimi goésterdigi ancak bu
farkin istatistiksel olarak anlamli olmadigi gorildti.Hasta ve kontrol
grubunun sol gozleri degerlendirildiginde ise Takayasu arteritli hastalarda
tim subfoveal koroidal kalinlik élctiimlerinde koroid kalinliginin daha ince
olma egilimi gosterdigi ancak bu farkin istatistiksel olarak anlamli olmadigi

goruldii. Olctimlere ait ayrintili bilgiler Tablo 4.5 ve 4.6’da verilmistir.

4.4.2. Peripapiller Koroid Kalinlig1 Bulgular:

Sag gozlerde peripapiller koroid kalinlik élctiimleri Takayasu arteriti olan
hasta grubunda daha ince seyretmesine karsin anlamli bir sonug¢ elde
edilmedi. Benzer sekilde hastalarin sol gozlerinde de peripapiller koroid
kalinliklar1 arasinda anlamli bir fark izlenmemistir. Ol¢timlere ait ayrintili

bilgiler Tablo 4.5 ve 4.6’da verilmistir.

Tablo 4.5: Hasta ve saglikli grupta sag gozlerde subfoveal ve peripapiller koroid
kalinliklarinin karsilastirilmasi.

Takayasu Kontrol Grubu
Arteriti (n=62) (n=51)
SFCT- temporal 500 pm (pm +SD) 346 £103.1 368.8+107.6 0.255%
SFCT- santral (um +SD) 351.70 £106.9 380.8+115.7 0.171*
SFCT- nasal 500pm (pm =SD) 338.6 +102.1 361.4+113.4  0.266*
SFCT- ortalama (pm +SD) 345.1 £103.9 371.1+¢114.1 0.211*
PPCT- nasal 500pm (pm +SD) 211.1 #93.1 245.8+108.7 0.082#
PPCT- nasal 1000pm (pm =SD) 245.3 £112 289.2+132.8 0.090¢*
PPCT- temporal 500pm (pum =SD) 158.8 £59.2 174.4+88.7 0.703¢#
PPCT-temporal 1000pm (pm £SD) 210.8 £75.6 232£114.6 0.694+#

SFCT: Subfoveal koroid kalinligi, PPCT: Peripapiller koroid kalinligi, ¥Mann Whitney
U testi kullanilmigtir, *t testi kullanilmistir.
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Tablo 4.6: Hasta ve saglikli grupta sol gozlerde subfoveal ve peripapiller koroid
kalinliklarinin karsilastirilmasi.

Takayasu Kontrol Grubu
Arteriti (n=62) (n=51)
SFCT- temporal S00pm (pm +£SD) 336.2 £104.3 379.2£104 0.034*
SFCT- santral (um £SD) 339.7 £106.2 392+117.6 0.016*
SFCT- nasal 500pm (pm =SD) 334 £108 378.5+119.6 0.043*
SFCT- ortalama (pm £SD) 336.8 £105.8 385.2+118.1 0.026*
PPCT- nasal 500pm (pm +SD) 210.4 £79.5 241.5+100.9 0.140*
PPCT- nasal 1000pm (pm =SD) 251 +111.7 300+139.7 0.065¢*
PPCT- temporal 500pm (pm *=SD) 164 £58 162.8+62.8 0.869%
PPCT-temporal 1000pm (pm +SD) 209.9 +£80.6 234.8190.7 0.175*

SFCT: Subfoveal koroid kalinligi, PPCT: Peripapiller koroid kalinligi, SD: Standart
sapma,*Mann Whitney U testi kullanmilmistir, *t testi kullanilmistir. Buradaki
degerler icin Bonferroni duizelmesi yapildiginda istatistiksel anlamlilik siniri
0.00625 olmaktadir.

RETINA SINIR LiFi TABAKASI ANALIZi

Retina sinir lifi tabaka kalinligi incelemesinde de Takayasu arteriti
hastalarinda glokom riskinde artis dtistindtrecek istatistiksel anlamli bir
bulgu saptanmadi. Ancak ayni grupta RNFL kalinliklarinda sag gozler
degerlendirildiginde nasal ve superonasal kadranlarda, sol gozler
degerlendirildiginde nasal kadranda kalin seyrettigi gértldi. Katilimcilarin

RNFL bulgular: Tablo 4.7 ve 4.8’de 6zetlenmistir.

Tablo 4.7: Hasta ve saglikli grupta sag gozlerde retina sinir lifi kalinlik
ortalamalarinin sektoryel dagilimlarinin karsilastirilmasi.

Tzllftae};?tsiu Kontrcil Grubu 5
=62 n=51
RNFL-superotemporal (pm *SD) 137.2+21.3 140.3£20.2 0.426*
RNFL-temporal (pm £SD) 74.1£11.3 74.90+9.10 0.845¢#
RNFL-inferotemporal (um *SD) 153.4+25.8 157.7+18.3 0.329*
RNFL-inferonasal (upm +SD) 116.7£24.3 117.20+27.50 0.454+#
RNFL-nasal (pm +SD) 92.1+14.6 86.20%£14.00 0.008¢#
RNFL-superonasal (pm £SD) 119.2£25.7 110 £19.5 0.038*
RNFL-ortalama (pm +SD) 104.9+12.5 103.1+9.2 0.109¢

RNFL: Retina sinir lifi tabakasi, SD: Standart sapma,Mann Whitney U testi

kullanilmistir,

*t testi kullanilmistir. Buradaki degerler icin Bonferroni dutizelmesi yapildiginda
istatistiksel anlamlilik sinir1 0.00625 olmaktadir.
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Tablo 4.8: Hasta ve saglikli grupta sol gozlerde retina sinir lifi kalinlik
ortalamalarinin sektoéryel dagilimlarinin karsilastirilmasi.

T:ll::?;?tsiu Kontzc:lS(la‘rrubu p
n=62
RNFL-superotemporal (pm *SD) 128.9+19.3 130.2+18.6 0.725*
RNFL-temporal (nm +SD) 73.1£10.8 72.80+9 0.718*
RNFL-inferotemporal (pm +SD) 154+23.1 154.1+15.3 0.978*
RNFL-inferonasal (pm +SD) 119.6+22.3 117.20+27.8 0.593*
RNFL-nasal (pm +SD) 90.7£14.9 86.1+14.3 0.037*
RNFL-superonasal (pm £SD) 124.9+26.8 117.4 £21.4 0.117*
RNFL-ortalama (pm *SD) 104.2+12.2 102.149.1 0.128*

RNFL: Retina sinir lifi tabakasi, SD: Standart sapma, Mann Whitney U testi
kullanilmistir,

*t testi kullanilmistir. Buradaki degerler icin Bonferroni dutizelmesi yapildiginda
istatistiksel anlamlilik sinir1 0.00625 olmaktadir.

BRUCH MEMBRAN ACIKLIGI - MINIMUM RiM GENISLiGi

ANALIizZi

Hasta ve kontrol grubuna ait Bruch membran acikligi-minimum kenar
genisligini (BMO-MRW) karsilastirdigimizda sag ve sol gézlerde tim kadran
ve ortalama kalinliklarin Takayasu arteriti grubunda daha ince seyretme
egiliminde oldugu ancak sadece sag gozlerdekinasal incelmenin istatistiksel
olarak anlamli oldugu izlenmistir (Tablo 4.9 ve 4.10).BMO-MRW
O6lcimlerinin en kalin izlendigi sektériin inferonasal boélge oldugu tespit
edildi. Temporal kadran ise 6lcimlerde BMO-MRW’nin en ince seyrettigi

kadran olarak izlendi.

Tablo 4.9: Hasta ve saglikli grupta sag gozlerin BMO-MRW kalinlik ortalamalarina
ait sektodryel dagilimlarinin karsilastirilmasi.

Takayasu Kontrol
Arteriti Grubu P
n=62 n=51
BMO-MRW /superotemporal (pm +SD) 337.3+£78 358.40+70.9 0.145*
BMO-MRW /temporal (pm £SD) 260+58.8 274.9161.6 0.111#
BMO-MRW //inferotemporal (pm +SD) 379.50+70.1 401.80+78.1 0.116*
BMO-MRW /inferonasal (um +SD) 422.2+£80.8 450.2186.4 0.082*
BMO-MRW /nasal (pm +SD) 379.9469.5 406+71.4 0.050¢
BMO-MRW /superonasal (pm =SD) 385.1+£76.9 406.1+80.7 0.166*
BMO-MRW /ortalama (pm +SD) 350.2+59.8 372+65.9 0.051*

BMO-MRW: Bruch membran acikligi-minimum kenar genisligi,

sapma,Mann Whitney U testi
degerler icin Bonferroni
0.00625 olmaktadir.

kullanilmistir,*t testi

SD: Standart
kullanilmistir. Buradaki
diizelmesi yapildiginda istatistiksel anlamlilik sinir
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Tablo 4.10: Hasta ve saglikli grupta sol gozlerin BMO-MRW kalinlik ortalamalarina
ait sektoryel dagilimlarinin karsilastirilmasi.

Takayasu Kontrol
Arteriti Grubu P
n=62 n=51
BMO-MRW /superotemporal (um +SD) 345.2+59.1 356.4+78.2 0.402*
BMO-MRW /temporal (pm *SD) 266.9+51.2 275.8160.4 0.349%
BMO-MRW /inferotemporal (pm +SD) 383.6160.3 399.8174.4  0.219*
BMO-MRW/inferonasal (pm +SD) 419.9+69.7 437.9+83.4  0.227*
BMO-MRW /nasal (pm £SD) 376.9+69.7 395.8+75 0.191#
BMO-MRW /superonasal (pm +SD) 397+£74.5 402.7490.4  0.725*
BMO-MRW /ortalama (pm +SD) 353.3154.4 367.1+66.8 0.282#
BMO-MRW: Bruch membran acikligi-minimum kenar genisligi, SD: Standart

sapma,*Mann Whitney U testi kullanilmistir,*t testi kullanilmistir.Buradaki
degerler icin Bonferroni duizelmesi yapildiginda istatistiksel anlamlilik sinir1
0.00625 olmaktadir.

GANGLIiON HUCRE TABAKASI ANALIZi

Gruplarn 1,3,6 mm ETDRS’ye gére yapilan ganglion hticre tabaka kalinligi
analizlerinde gruplar arasinda anlamli bir fark izlenmemistir (Tablo 4.11 ve

4.12).

Hasta grubu ve kontrol grubunda yapilan tiim 6l¢ctimlerde GHT nin en ince
oldugu bélge 1 mm’lik zon olarak izlenirken, GHTnin 3 mm’ik alanda 6
mm’lik alana goére tim kadranlarda daha kalin seyrettigi gértildd. Tim zon
ve kadranlar degerlendirildiginde ise GHTmnin en kalin izlendigi alan 3

mm’lik zonda superior ve inferior kadranlar olarak tespit edildi.

Tablo 4.11: Hasta ve saglikli grupta sag gozlerde Ganglion Hiicre Tabaka kalinlik
ortalamalarina ait sektoryel dagilimlarinin karsilastirilmasi
(1,3,6 mm ETDRS'ye gore).

Tzll-{taeziatsiu Kontr(:l Grubu P
n=62 n=51
GHT-1mm (pm £SD) 13.15+3.9 12.8 £2.9 0.902#
GHT-3mm temporal (pm +SD) 48.4+5.6 48.6x4.4 0.997#
GHT-3mm nasal (um =SD) 50.70+£6.6 51.5+8.3 0.340*
GHT-3mm superior (pm +SD) 53.5%£5.7 53.7x1 0.890#
GHT-3mm inferior (pm +SD) 53.6£5.2 54.7+£3.5 0.479¢
GHT-6mm temporal (pm +SD) 37.8%£5.1 37.6£3.8 0.518*
GHT-6mm nasal (pm *SD) 41.4+4.3 40.5%+3.5 0.248*
GHT-6mm superior (um +SD) 36.9+4.1 36.7 £2.6 0.582#
GHT-6mm inferior (pm +SD) 35 4.2 34.943.1 0.493#

GHT: Ganglion Hucre Tabakasi, SD:
kullanilmistir,*t testi kullanilmistir.

Standart sapma,*Mann Whitney U testi
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Tablo 4.12: Hasta ve saglikli grupta sol gézlerde Ganglion Hiicre Tabaka kalinlik
ortalamalarina ait sektéryel dagilimlarinin karsilastirilmasi
(1,3,6 mm ETDRS'’ye gore).

Takayasu Arteriti Kontrol Grubu

n=62 n=51 P
GHT-1mm (pm £SD) 12.8+3.1 13.1 £3.4 0.681*#
GHT-3mm temporal (pm +SD) 47.7+6.6 49.3+5.2 0.379¢#
GHT-3mm nasal (pm +SD) 50.6%6.7 52.5%4.7 0.356*
GHT-3mm superior (pm +SD) 53.7£5.7 54.8+4.2 0.684+#
GHT-3mm inferior (pm +SD) 53.8%£5.9 54.7£3.8 0.677*
GHT-6mm temporal (pm +SD) 37.2+24.9 37.1£3.7 0.726*
GHT-6mm nasal (pm +SD) 41.9+4.5 41.2+£3.4 0.348*
GHT-6mm superior (pm +SD) 37.1+4.1 37.1+£3.1 0.807#
GHT-6mm inferior (um +SD) 35.2 4 35.2+3.1 0.792#

GHT: Ganglion Hucre Tabakasi, SD: Standart sapma,*Mann Whitney U testi
kullanilmistir,*t testi kullanilmistir.

4.8 PRELAMINAR DOKU KALINLIK BULGULARI

Glokom hastaliginda 6nemli bir bulgu olan prelaminer tabaka kalinligina
yonelik yaptigimiz analizlerde; optik sinir basi merkezinden ve en kisa
mesafeden alinan o6lcimlerde iki grup arasinda sag ve sol goézlerde
istatistiksel olarak anlamli bir fark izlenmedi. Iki gruba ait optik disk
boyutlarinda da her iki goézde anlamli bir fark goértilmedi (Tablo 4.13 ve
4.14).

4.9 LAMINA KRIBROZA ANALIZI

Glokom patogenezinde Onemli bir yeri olan lamina kribrozanin kalinlik
Olcimlerinde Takayasu arteritli grubun sag ve sol gozlerindeki lamina
kribroza kalinligindaki incelme dikkat cekmistir (p<0.001) (Tablo 4.13 ve
4.14).

4.10 RETINAL DAMAR KALIBRESi OLCUMLERI

Takayasu retinopatisinde dikkat ceken bir baska o6zellik de optik diskten
cikan retinal arter ve venlere ait kalinlik degisiklikleridir. Takayasu arteritli
hastalarda baktigimiz arter ve ven kalinlik 6l¢ctimlerinde kontrol grubuna

gore anlaml bir fark izlenmemistir. (Tablo 4.13 ve 4.14)
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Tablo 4.13: Gruplarin sag gozlerine ait diger OKT bulgularinin karsilastirilmasi.

Takayasu Arteriti Kontrol Grubu

n=62 n=51 P
PLTT-min (um +SD) 267.3 £206.6 253.2 £189.1 0.844+
PLTT-merkez (um =SD) 319.1 £223.5 319.1 +235.8 0.877*
Optik disk boyutu (pm *£SD) 1584.6 £175.8 1547.9 £303.8 0.371*
Lamina kribroza kalinligi (pm +SD) 391+494.6 408.5 £64.5 0.000#
Retinal arter kalibresi (pm +SD) 86.4 £12.3 89.8 £10.4 0.148¢#
Retinal ven kalibresi (pm +SD) 120.3 £15.4 122.8 £10.8 0.345*

PLTT: Prelaminer doku kalinligi, PLTT-min: Olctlebilen en kisa prelaminer doku
kalinligi, PLTT-merkez: Optik sinir basi merkezinden o6l¢tilen Prelaminer doku
kalinligi

#Mann Whitney U testi kullanilmistir, *t testi kullanilmigtir.

Tablo 4.14: Gruplarin sol gozlerine ait diger OKT bulgularinin karsilastirilmasi.

Takayasu Arteriti Kontrol Grubu

n=62 n=51 P
PLTT-min (um £SD) 236.9 +177.6 236.7 £184.9  0.896*
PLTT-merkez (pm *SD) 344.3 £215 381.2 £253.1  0.465*
Optik disk boyutu (pm +SD) 1587.6 £177.6 1550 +£186.3 0.117¢#
Lamina kribroza kalinligi (pm +SD) 330.8£76.1 407.6 £61.9 0.000#
Retinal arter kalibresi (pm +SD) 86.2 +12.6 87.1 £8.4 0.366*
Retinal ven kalibresi (pm +SD) 120.6 £16.9 123.6 £11 0.296*

PLTT: Prelaminer doku kalinligi, PLTT-min: Olg¢ulebilen en kisa prelaminer doku
kalinligi, PLTT-merkez: Optik sinir basi merkezinden o6lctilen Prelaminer doku
kalinligi

#Mann Whitney U testi kullanilmistir, *t testi kullanilmistir.

RETINOPATI DURUMU ILE OKT BULGULARI ARASINDAKI
ILISKI

Takayasu arteritli hasta grubunun retinopati durumu ile OKT bulgular:
arasindaki iliski sag ve sol gozler kendi iclerinde degerlendirilerek analiz
edilmistir. Takayasu retinopatisi alt grubunun sayica az olmasi nedeni ile
istatistiksel analiz yapilamamaistir. Hastalar hipertansif retinopati eslik edip

etmemesine gore OKT bulgular1 arasindaki iliski degerlendirilmistir.

Hastalarin sag gozleri degerlendirildiginde hipertansif retinopatisi bulunan
gozlerde subfoveal ve peripapiller koroid kalinliklar1 daha ince izlenmistir.
Bunlardan subfoveal koroid kalinligt ve BMO nasalinden 1000 pm

uzakliktaki peripapiller koroid kalinlik Olctimleri anlaml
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bulunmustur(p:0.022; p:0.016). RNFL 6lctiimlerinde hipertansif retinopatili
hasta grubunda incelme gortilmis ancak istatistiksel olarak anlaml
degildir (p:0.338). BMO-MRW kalinhik o6lcimleri butin kadran ve
o6lcimlerde hipertansif retinopatili hastalarda olmayanlara gére daha ince
izlenirken; bu farkin istatistiksel olarak anlamli olmadigr goértlmustir.
Ganglion hucre tabakasi kalinlik analizlerinde hipertansif retinopatili
hastalarda retinopatisi olmayanlara gére tiim boélgelerde GHT nin daha ince
oldugu goértilmis ancak bu farkliik anlamli bulunmamistir. Prelaminer
doku kalinliklar1 hipertansif retinopatili hastalarda daha ince saptanmisg
ancak anlamli bulunmamistir. Damar kalinliklarina bakildiginda
hipertansif retinopatili hastalarin arter caplari, retinopatisi olmayanlara
gore anlamli derecede ince olarak tespit edilmistir (p:0.012). Diger

parametrelere ait ayrintili bilgiler Tablo 4.15te verilmistir.

Hastalarin sol gozleri degerlendirildiginde hipertansif retinopatisi bulunan
gozlerde subfoveal ve peripapiller koroid kalinliklar1 daha ince izlenmistir.
Bunlardan subfoveal koroid kalinligi ve BMO temporalinden 500 pm ile
1000 pm wuzakliktaki peripapiller koroid kalinlik 6lcimleri anlamlh
bulunmustur (p:0.030; p:0.049; p:0.050). RNFL o6lctimlerinde hipertansif
retinopatili hasta grubunda incelme gértilmus ancak istatistiksel olarak
anlamli  bulunmamistir (p:0.530). BMO-MRW kalinhk 6l¢ctiimlerinde
superotemporal ve temporal hari¢ bltitiin kadran ve 6lcimlerde hipertansif
retinopatili hastalarda olmayanlara goére incelme izlenirken; bu farkin
istatistiksel olarak anlamli olmadig gérilmustir. Ganglion hticre tabakasi
kalinlik analizlerinde hipertansif retinopatili hastalarda retinopatisi
olmayanlara gore tim boélgelerde GHT nin daha ince seyrettigi gérilmus
ancak bu farklihk anlamli bulunmamistir. Damar kalinliklarina
bakildiginda hipertansif retinopatili hastalarin arter caplari, retinopatisi
olmayanlara gore daha ince olarak tespit edilmistir ancak anlamh
bulunmamistir (p:0.096). Diger parametrelere ait ayrintili bilgiler Tablo

4.15’te verilmistir.
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Tablo 4.15: Takayasu arteritli hasta grubunun sag gozlerinde HRP varligi-OKT
bulgular iliskisi.

Takayasu Retinopatisi
retinopatisi HRP olan olmayan p*
olan (n=46)
(n=4) (n=12)
SFCT ortalamasi (pm +SD) 375.25 £158.2  324.33 £82.77 422.8 £128 0.022
RNFL ortalamas1 (pm +SD) 117.33 £1.15 103.4 13 107.25 £10.2  0.338
BMO-superotemporal (pm +SD) 422.67 £39.6 327.4 £79 353 +65.4 0.240
BMO-temporal (pm +SD) 329.67 £37.9 249 +48 283.8 £81.6 0.309
BMO-inferotemporal (pm +SD) 490.67 £69.6 365 63 405.8 £68.2 0.096
BMO-inferonasal (pm +SD) 542.33 £35.4 407 £78.7 449.3 £65.7 0.056
BMO-nasal (pm +SD) 463.67 +43.8 373.5 £64.2 383 £83.7 0.860
BMO-superonasal (pm +SD) 482.67 £28 378.7 £79 384.5 £62.2 0.710
BMO-ortalama (pm *+SD) 439.3 £30 340.4 £54 364.8 £67.5 0.299
GHT-6mm temporal (pum +£SD) 39 £3.6 37.4 £5 39 £5.9 0.292
GHT-3mm temporal (pm =SD) 51 48.1 +6 49 +4.4 0.619
GHT-1mm (pm *SD) 15.7 +8.3 12.7 +3.4 14.1 4.1 0.250
GHT-3mm nasal (pm +SD) 54.67 £3.2 50 +6.9 52.5 5.1 0.342
GHT-6mm nasal (pm +SD) 43.33 £3.5 40.9 #4.5 42.7 £3.6 0.182
GHT-6mm superior (um +SD) 39.67 £1.2 36.5 £4 38 +4.4 0.210
GHT-3mm superior (um +SD) 54.33 +6.7 53 6 55.3 £3.9 0.215
GHT-3mm inferior (pm *SD) 57 53 £5.5 55.2 4.1 0.207
GHT-6mm inferior (pm *SD) 37.33 £1.5 34.5 4.5 36.5 2.8 0.202
PLTT-merkez (um +SD) 450.75 £239.1  305.6 +212.3 326 +267.3 0.934
PLTT-min (pm *SD) 422.5 £239.87 252 +210.9 273.5+168.1  0.503
PPCT-500 pm nasal (pm +SD) 214 +92.1 196.4 £74.2 270.1 £139.7  0.056
PPCT-1000 pm nasal (pm *SD) 276.75 £119.6 222.9 £96.1 325.2£139.5 0.016
PPCT-500 pm temporal (pm +SD) 137.75 £43.3 158.2 +61.4 169.1 £56.9 0.464
PPCT-1000 pm temporal (pm +SD) 200 +113.4 204.1 £73.3 242.2 £69.8 0.115
Optik disk boyutu (pm +SD) 1342 £127.24  1621.3 £166.5 1522.7 £147.5 0.049
Lamina kribroza kalinlig: (pm +SD) 343.5 £83 406.3 £570.1 345.7 £82.4 0.509
Retinal arter kalibresi (um +SD) 87 £7.2 84 12 94.2 £12 0.012
Retinal ven kalibresi (pm +SD) 113 £23.8 120 £15 125.4 £12.9 0.198

SFCT: Subfoveal koroid kalinligi, PPCT: Peripapiller koroid kalinligi, RNFL: Retina sinir lifi
tabakasi, BMO-MRW: Bruch membran ac¢ikligi-minimum kenar genisligi, GHT: Ganglion
Hucre Tabakasi, PLTT: Prelaminer doku kalinligi, PLTT-min: Olgtlebilen en kisa prelaminer

doku kalinligi,

PLTT-merkez: Optik sinir basi merkezinden 6l¢tilen Prelaminer doku kalinligi, SD: Standart

deviasyon

*istatistiksel analiz hasta sayisi azlig1 nedeniyle sadece hipertansif retinopati ile retinopatisi

olmayan gruplar arasinda yapilabildi.
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Tablo 4.16: Takayasu arteritli hasta grubunun sol gézlerinde HRP varligi-OKT
bulgular iliskisi.

Takayasu Reotli::;patisi
Retinopatisi HRP olan yan p*
olfm (n=45) (n=13)
(n=4)
SFCT ortalamasi (pm +SD) 337.3 £146.4 320.24 £97.82 397.8 £100.4  0.030
RNFL ortalamasi (pm +SD) 121.5 +£0.7 103.1 £12.1 105.2 £11.7 0.530
BMO-superotemporal (pm =SD) 423.5 +64.3 343.3 £60.1 338.9 £50.5 0.968
BMO-temporal (um +SD) 314 2.8 265.8 £51.8 263.3 £51.9 0.879
BMO-inferotemporal (pm +SD) 452 £62.2 375.7 £62.6 398 +45.9 0.166
BMO-inferonasal (pm +SD) 479.5 £36.1 410.7 £71.8 439.8 £60.3 0.124
BMO-nasal (pm £SD) 432 +123 375.9 £66.9 371.5 £74.4 0.832
BMO-superonasal (pm +SD) 482 £96.2 393 £75.9 396.6 £64.5 0.530
BMO-ortalama (pm +SD) 415 +65.1 349.9 £54.8 354.3 £50.2 0.620
GHT-6mm temporal (pm +SD) 39.3 £3.1 36.8 £5.1 38.3 +4.7 0.375
GHT-3mm temporal (pm +SD) 51.3 +6.4 46.8 £7 50 £3.8 0.375
GHT-1mm (pm +SD) 11.7 £2.3 12.5 £3.2 14.2 £2.6 0.075
GHT-3mm nasal (pm +SD) 58 +2 49.7 £6.9 51.9 £5.2 0.364
GHT-6mm nasal (um +SD) 45 £1.7 41.3 +4.6 43.3 £3.9 0.143
GHT-6mm superior (um +SD) 39.7 £3.1 36.5 £3.9 38.8 +4.2 0.103
GHT-3mm superior (um +SD) 59.7 £1.5 52.9 +6 54.7 4.4 0.654
GHT-3mm inferior (pm +SD) 58.7 +4.9 52.8 +6.1 55.9 +4 0.097
GHT-6mm inferior (pm +SD) 38.3£2.3 34.6 #4.1 36.5 £3.2 0.074
PLTT-merkez (pm +SD) 253.5 £140.2 355.6 £229.9 332.2 £175.5  0.900
PLTT-min (um +SD) 230.8 £116.8 241.2 £193.2 222.5+136.5 0.983
PPCT-500 pm nasal (pm +SD) 256.8 £75.8 204.1 £75 218 £96.6 0.765
PPCT-1000 pm nasal (pm +SD) 309 +105.4 240.2 £101 271.4 £147.8  0.787
PPCT-500 pm temporal (pm +SD) 186.8 £+91.2 152.9 +46.7 197.2 £73.3 0.049
PPCT-1000 pm temporal (pm +SD) 206.8 £107.7 198 £71.7 254.5 £94.2 0.050
Optik disk boyutu (pm +SD) 1395.3 £144.8 1606.3 £181.5 1583.1 £140.5 0.675
Lamina kribroza kalinligi (pm +SD) 312.3 £30.4 329.3 £74.9 343.5 £93.9 0.705
Retinal arter kalibresi (um +SD) 92.5+11.9 84.2 £12.6 90.9 +11.6 0.096
Retinal ven kalibresi (pm +SD) 118.6 £12.9 121 19 121.2 £8.8 0.662

SFCT: Subfoveal koroid kalinligi, PPCT: Peripapiller koroid kalinligi, RNFL: Retina sinir lifi
tabakasi, BMO-MRW: Bruch membran acikligi-minimum kenar genisligi, GHT: Ganglion
Hiicre Tabakasi, PLTT: Prelaminer doku kalinhigi, PLTT-min: Olctilebilen en kisa prelaminer

doku kalinligi,

PLTT-merkez: Optik sinir basi merkezinden 6l¢tilen Prelaminer doku kalinligi, SD: Standart

deviasyon

*istatistiksel analiz hasta sayis1 azligi nedeniyle sadece hipertansif retinopati ile retinopatisi
olmayan gruplar arasinda yapilabildi.
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BOLUM 5

TARTISMA ve SONUC

Takayasu arteriti g6z bulgular1 ile tanimlanmis bir hastalik olmasina
karsihik gelisen tani ve tedavi yontemleriyle Dbirlikte oktler
komplikasyonlarin glin gectikce azaldigi gortilmektedir. 1994’te Sagar ve
ark. tarafindan yapilan bir calismada 27 Takayasu arteritli hastanin 54
g6zl incelenmis ve hastaliga ait en sik bulgunun hipertansif retinopati
oldugu izlenmistir. %66 hastada Takayasu arteritine bagl gelisen bir veya
birden fazla oktuler degisiklik saptanmis, goézlerin %33unde Takayasu
retinopatisi ve %37’sinde hipertansif retinopati gérilmustir. Goz ici basing
degerlerinin Takayasu retinopatili gézlerde (9.3 +3.6 mmHg) hipertansif
retinopatili (14.4 4.1 mmHg) ve retinopatisi olmayan gozlere (14.2 £2.6
mmHg) goére daha dustk seyrettigini bildirmistir. Ayrica Takayasu
retinopatili 8 g6zlin santral retinal arter basincinin, sistemik hipertansiyona
ragmen 35 mmHg’dan daha distk seyrettigini ve bunun da Takayasu
retinopatisinin patogenezindeki retinal kan akimi azalmas: ile ilgili

oldugunu vurgulamaistir (69).

1998 yilinda Kiyosawa ve ark. tarafindan yayinlanan 65 vakanin
arastirildigl bir seride duisiik gérme seviyesinin en sik nedeninin katarakt
oldugunu belirtilmis ve hastalarda 15 go6zde katarakt, 3 hastada
arteriovendz anastomoz, 1 hastanin FFA’sinda makulada sizinti, 1 hastada
retinal neovaskularizasyon goérulmustir. Hastalarin %27.7’sinde evre
1, %3.1'inde evre-2, %4.6’sinda evre-3 Takayasu retinopatisi izlenmistir.
Hipertansif retinopati ise hastalarin %21.5’inde tespit edilmistir. Yapilan
gérme alani degerlendirmelerinde MD degerlerinin -0.1 ile -9.2 arasinda
seyrettigini ve 19 goézden 11'inde MD degerinin -2’nin altinda seyrettigi

belirtilmistir (68).
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2001°de Chun ve ark. tarafindan yayinlanan baska bir seride 78 hasta
incelenmis ve %56.4 hastada hipertansiyon, %23.1 hastada iskemik

serebrovaskuler belirti, %25.6 hastada amorozis fugax oykust tespit
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edilmistir. Fundus muayenelerinde hastalarin %55.8’inde retinopati
bulgusu izlenmezken, %30.8’inde hipertansif retinopati ve %13.5'inde
Takayasu retinopati bulgusu saptanmistir. Takayasu retinopatisi saptanan
3 gbzde evre 1, 6 gdzde evre 2, 3 gdzde evre 3 ve 9 gdzde ise evre 4 retinopati
izlenmistir. Bu calismadaki hastalarda Takayasu retinopatisinin
Ozelliklearkus aorta ve karotid arter tutulumlarinda, hipertansif
retinopatinin ise abdominal aortanin ve renalarterlerin tutuldugu olgularda

gelistigi bildirilmistir (66).

Peter ve arkadaslarinin 61 hasta ile yaptiklar1 calismada
hastalarin %15’inde Takayasu retinopatisi, %7’sinde okuler iskemik
sendrom, %16’sinda hipertansif retinopati izlenmistir. Tedaviye bagl en sik
gorulen okuler komplikasyon steroide bagh gelisen katarakt (%23) iken, 3
hastada iris neovaskularizasyonu, 2 hastada anterior iskemik optik
noéropati, 1 hastada steroide bagl glokom, 1 hastada neovasktler glokom ve
1 hastada da tuveit varligi izlenmistir. Takayasu retinopatisi ve okuler
iskemik sendrom bulunan hastalarda belirgin olan bilateral kol tansiyon

dusukltgine de dikkat cekilmistir (2).

Bizim calismamizda 55 kadin ve 7 erkek hastaya ait veriler
degerlendirildiginde gdrmede azalmasi bulunan hastalarin buyluk
cogunlugunda posterior subkapstler katarakt varliginin buna sebep oldugu
goruldi. Sadece 1 hastada ileri evre Takayasu retinopati bulgusu ve
Takayasu retinopatisine bagli gorme azalmasina yol acacak komplikasyon
izlendi. Hastalara ait 124 g6z degerlendirildiginde 26 gozde (%21) kataraktin
mevcut oldugu, 10 goézde (%8) ise katarakt ameliyat1 gecirilmis oldugu
gortuldi. Hastalarda en sik izlenen arka segment tutulumu hipertansif
retinopati olarak saptandi. Hipertansif retinopati bulgusu 91 goézde (%73.4)
izlenirken, 4 hastada (%6.5) bilateral tutulumla seyreden Takayasu
retinopatisi izlendi. Evre-1 Takayasu retinopatisi 3 hastada (%4.8), evre-3
Takayasu retinopatisi 1 hastada (%1.6) tespit edildi. Evre-3 Takayasu
retinopatisi gortilen hastamizda retinada noérosensoryel dekolmanin eslik
ettigi kistoid makuler 6dem bulunmaktaydi. Hastalarimizin hicbirinde evre-
2 ve evre-4 retinopati izlenmedi. 6 hastada (%9.7) amorozis fugax éyktsu, 2
hastada (%3.2) sklerit 6yktisti bulunmaktaydi. Fuchs Uveiti tanili 1 hasta
antiglokomat6z topikal tedavi almaktaydi. Bunun disinda 2 hastaya calisma

verileri dogrultusunda normotansif glokom tanis1 konuldu.
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Calismamizda Takayasu arteritine bagli gelisen komplikasyonlarin nispeten
az gorulmesi; hastalarimizin 6zellesmis bir merkezde tedavi edilerek
hastalik aktivitesinin iyi kontrol altina alinmis olmasiyla aciklanabilir.
Calismaya alinan hastalarin sistemik bulgularla tani alip arastirma amaclh
bize yoOnlendirilmesi de tarafimizca tespit edilen komplikasyon oranini

etkileyebilecek bir baska etken olarak dustnulebilir.

Takayasu arteritinde en sik gorilen sistemik komplikasyonlardan biri
hipertansiyondur (160). Ancak nabiz alinamama 06zelligi nedeniyle
ekstremitelerden alinan kan basinci 6lcimleri her zaman dogru sonug
vermez ve mevcut hipertansiyonu maskeleyebilir. Nitekim ¢alismamizda da
hipertansiyon 6ykiisi %56.5 hastada bulunurken, hipertansif retinopati
bulgusu %73.4 hastada tespit ettik. Bu veriler gostermektedir ki Takayasu
retinitli hastalarin fundus muayenesi bize sistemik hipertansiyon varligini

tespit etmede yol gdsterici olmaktadir ve oldukca énemlidir.

Glokom patogenezini aciklamaya yonelik bircok teori ortaya atilmistir.
Bunlarda biri de iskemi teorisidir. Bu teoriye goére gbze gelen kan
akimindaki azalma, glokomatéz optik sinir hasarinin = temel
tetikleyicilerinden biridir. Baz1 arastirmacilar ise optik siniri besleyen kan
akimindaki degiskenliklerin bu hasara sebep oldugunu 6ne stirer. Flammer
ve ark. stabil olmayan, bozulmus otoregulasyonla birlikte fluktuasyon
gosteren okuler kan akiminin oksidatif strese yol actigini ve bunun da

glokomat6z hasarda ana etken oldugunu 6ne stirmuslerdir (102).

Deokule ve ark. ise kan akimi ve perimetrik degisikliklerin iliskisini
arastirmis ve ileri glokom hastalarinda retrobulber kan akim hizindaki
azalma oldugunu, bunun standart otomatize perimetri verileriyle korelasyon
gosterdigini rapor etmislerdir (103). Ayrica progresif glokomatdz
degisiklikleri olan go6zlerde artan peripapiller atrofinin optik sinir basi
hipoperfizyonuyla olan iligkisi de gosterilmistir (104). Bu calismalar
1s1ginda guncel veriler okuler kan akimindaki azalmanin glokomatéz optik
noropati icin bir risk faktorti oldugunu ve ayrica glokom hastalarinda da bu
durumun daha fazla doku hasarina neden olmasina sebep oldugu

gortistinu desteklemektedir.

He ve ark. ise okuler perflizyon basincinin, géz kan akimi ile g6z i¢i basing

arasindaki  farkla  iliskisi dikkate  alindiginda  hipertansiyonun
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ultrafiltrasyonu artirici etkisinin oktuler perflizyon basincini artirdigr ve

bunun da glokom i¢in koruyucu bir etken olabilecegini savunmaktadir (161).

Barbados g6z calismasi, Proyecto VER calismast ve Egna-Neumarkt
calismalar1 dtstik diastolik perflizyon basinci ile (45-50 mmHg) yiksek
glokom gelisim riski arasindaki baglantiy1 ortaya koymustur (106-108). Los
Angeles g6z calismasi da benzer sekilde hem diistik diastolik basincin hem
de ytksek sistolik kan basincinin artmis acik acili glokom prevelansiyla

iliskisini goéstermistir (109).

Esen ve ark. tarafindan yapilan calismada ise, Takayasu arteritli hastalarda
yapilan Doppler incelemelerinde oftalmik arter ve santral retinal arterdeki
kan akiminda azalma ve rezistivite indeksindeki artis gosterilmistir (111).
Benzer bir sekilde Matos ve ark. tarafindan yapilan 21 hastalik bir vaka
serisinde Takayasu arteritli hastalarda oftalmik arterde artmis rezistivite
indeksi ve azalmis pik sistolik hizlanma (peak systolic velocity) gdsterilmis
olup, artmis rezistivite indeksinin hastalik streciyle olan iligkisi

gosterilmistir (162).

Literattirde Takayasu arteritinde oktler kan akiminin azaldig: bildirilmesine
karsilik, bu bulgularin retina ve optik sinir basini ne 6lctide etkiledigini,
glokomatdz optik sinir hasar varligini ve hastalik sureciyle iliskisini
arastiran bir calisma bulunmamaktadir. Calismamizda Takayasu arteritli
hastalarin gb6z ici basin¢g degerleri degerlendirildiginde normal sinirlar
icerisinde seyrettigi goértldi. Kontrol grubu ile karsilastirildiginda

hipoperflizyonun yol acabilecegi diistik GIB degerleri ile karsilasilmadi.

Okuler kan akiminin dolayli bir gostergesi sayillan koroid kalinliginin
Takayasu arteriti hastalarinda incelendigi bir calisma literatiirde
bulunmamaktadir. Calismamizda Takayasu arteriti hastalar1 ile saglikh
bireylerin sag g6z subfoveal koroid kalinhk &lctimleri kiyaslandiginda,
Takayasu arteritli hastalarin sag gozlerinde koroid kalinliginin daha ince
oldugu ancak istatistiksel olarak anlamli olmadig gértildti. Hasta ve kontrol
grubunun sol gozleri degerlendirildiginde ise Takayasu arteritli hastalarda
tim subfoveal koroidal kalinlik 6lctimlerinde anlamli incelmeler tespit
edilmistir. Ayrica hipertansif retinopati ile seyreden hastalarda retinopatisi
olmayan gruba goére subfoveal ve nasalin 1000 mikron mesafesinden

olcilen peripapiller koroid kalinliklarinda da anlamli incelmeler izlenmistir.
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Literattirde hipertansif retinopatinin koroid kalinligina olan etkisini
normatif data verileriyle karsilastiran bir calisma bulamadik. Bizim
calismamizda elde ettigimiz sonuclar Takayasu arteritinde azalmis okuler
kan akiminin veya koroidal tutulum varliginin bir goéstergesi olarak

distntlebilir.

Ehrlich ve arkadaslarinin yaptigi bir calismada normotansif glokom
hastalar1 ile primer acik acili glokom hastalarinin peripapiller koroid
kalinliklar1 karsilastirilmis ve hicbir sektéryel alanda anlamli bir farklilik
izlenmemigtir. Tedavisiz 65 normotansif glokomlu hastanin dahil edildigi
baska bir calismada optik disk basi ve peripapiller koroidin ortak bir
arterden beslenmesinden yola c¢ikilarak prelaminer doku kalinligi ile
peripapiller koroid kalinliklar1 arasindaki pozitif korelasyon goOsterilmis ve
ince prelaminer doku kalinliginin gérme alanindaki MD ve VFI’'daki

kotilesmeyle birlikte seyrettigini bildirmistir (164).

Inflamasyon ve nérodejenerasyonla seyreden bir hastalik olan multiple
skleroz (MS)’da olusabilecek optik sinir hasarina yonelik bircok arastirma
yapimistir. Fisher ve arkadaslar1i MS’deki fonksiyonel kayip ile optik sinir
akson kaybi arasinda iliski oldugunu goéstermistir (165). Zeis ve arkadaslar
ise MS’deki aksonal kayba sebep olan bircok mekanizmanin retina ganglion
hiicresi, astrosit ve endotelyal hiicreler tizerinde yapisal degisikliklere neden
olarak doku dejenerasyonuna yol actigini 6ne sUrmustir (166). 51 MS
hastasinin incelendigi bir calismada hastalarin RNFL incelemelerinde
kontrol grubuna gére nasal kadran hari¢ tim kadranlarda incelme oldugu
gorulmusttr (167). Aynmi calismada peripapiller koroid 6lctimleri bakilan
tim zonlarda MS hastalarinda anlamli olarak ince olarak tespit edilmistir.
Baska bir calismada ise MS hastalarinda RNFL ve ganglion htcre
kompleksinde anlamli incelme tespit edilmis ve bunun hastalik stresiyle

iligkili oldugu goésterilmistir (168).

Bir baska noérodejeneratif hastalik olan Parkinson’da g6z bulgularinin
incelendigi bir calismada RNFL kalinliklarinin inferior, inferotemporal,
superotemporal kadranlarda saglhkli gruba goére incelme oldugu
gOsterilmistir. Ayni calismada ortalama makuler kalinlikta da azalma
izlenmistir (169). Eraslan ve ark. tarafindan yapilan bir calismada

Parkinsonlu hastalarda koroid kalinliklari ve lamina kribroza kalinliklar:
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incelenmis ve subfoveal, foveanin 1.5 mm temporal ve nasalinden alinan
koroid kalinliklar1 kontrol grubuna goére anlaml olarak dustk bulunmustur.
Lamina kribroza kalinligi ise 209.4 +40.2 ile anlamli distk bulunmustur
(170). Benzer bir calismada ise peripapiller koroid kalinliklar1 nasal,
temporal, inferior kadranlarda anlamli olarak daha ince bulunmustur.
Ayrica ganglion hiicre tabakasinin da nasal ve inferior kadranlarda incelme

gosterdigi izlenmistir (171).

Serebral dolasimla retinal dolasim arasindaki yakin iliskiden yola cikarak
yapilan prospektif bir calismada Alzheimer tanili 21 hastanin 42 g6zl
incelenmis ve koroidal kalinliklarda ciddi azalma oldugu gosterilmistir (172).
30 farkli calismanin derlendigi bir metaanalizde Alzheimer hastalarinda
makuler ganglion hucre tabakasi kalinligi, makuler ganglion hticre-i¢
pleksiform tabaka kompleks kalinligi, koroid kalinliginda, makula kalinlig
ve RNFL kalinliginda istatistiksel olarak anlamli incelmeler gdsterilmistir

(173).

Patofizyolojisinde vasospazmin yer aldigi ve episodik, kronik, ani ve gecici
gorme kaybi seklinde karsimiza ¢ikabilen bir hastalik olan migren de gérme
alan1 kayiplarinin eslik ettigi glokom ile iliskilendirilmistir (174).
Tekrarlayan serebral ve retrobulber damarlardaki kasilmalarin optik sinir,
retina ve koroide hasar verebilecegi duistintlmektedir. Migren ataklariyla
birlikte degisken hipoperflizyon ve hiperperfiizyon surecleri beyinde ve
gozde gecici etki birakabilmektedir ancak kronik stirecte tekrarlayan ataklar
kalic1 hasarlara sebebiyet verebilir (175). Bu sebeple migren iskemik optik
noéropati ve normotansif glokom icin bir risk faktdérti olarak tanimlanmaistir
(176). Ekinci ve ark, Dervisogullari ve ark. , Dermircan ve ark. ve Zengin ve
arkadaslarinin yaptigit 4 ayr1 calismada atak gecirmeyen migren
hastalarinda kontrol grubuna gore koroid kalinliklarinda anlamli incelme
oldugunu goéstermislerdir (177-180). Reggio ve ark. ise yaptiklar1 calismada
migren hastalarinin RNFL, GHT ve subfoveal-nasal-temporal koroid

kalinliklarinda anlamli incelmeler oldugunu goéstermislerdir (181).

Hipoksi ve sistemik inflamasyonla karakterize bir hastalik olan kronik
obstruktif uyku apne sendromu da normotansif glokom risk faktérleri
arasinda bulunmaktadir. 2015’te Ugurlu ve ark. tarafindan yapilan bir

calismada kronik obstruktif pulmoner hastaligti bulunan hastalarda
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ortalama RNFL degerinin daha ince seyrettigini ve inferior kadranda bu
bulgunun daha belirgin oldugunu vurgulamistir (182). Ayni calismada
subfoveal koroid kalinliginda, makuler kalinlikta, retinal arteriolar
kalinlikta anlamli bir farklilik izlenmemis; retinal vendz kalinlikta ise
anlaml bir artis gérulmustir (hasta grubunda: 132.8; kontrol grubunda:
122.9 p<0.001). Kronik obstruktif uyku apne sendromu tanili 45 hastanin
incelendigi bir diger calismada RNFL, subfoveal koroid kalinligi, parafoveal
koroid kalinhigi, peripapiller koroid kalinliklarinda kontrol grubu ile
karsilastirildiginda anlamli bir farklilik izlenmemistir (183). Lamina kribroza
kalinliginda ise hasta grubunda istatistiksel olarak anlamli incelme
gorulmusttr (hasta grubu:213.38 = 30.7 pm ; kontrol grubu 300.49 =*
42.654 pm , p <0.001) .

Koroidin gram basina dtisen yuksek kan akimi, bu dokuyu sistemik
vasktler hastaliklarin etkisine agik hale getirmektedir. Bu nedenle vasktiler
komponenti bulunan sistemik otoimmun ve otoinflamatuar hastaliklar da
g6zl etkilemekte ve bulgu vermektedir. Bu tir inflamatuar hastaliklarin
aktif fazinda koroid kalinliginda artis oldugu bilinmektedir. Ancak relapslar
ve uzun donem hastalik stresiyle birlikte mikrovaskiler yapilanmalarda
atrofi sonucu koroidde incelme de gelisebilmektedir. Son yillarda koroidal ve
retinal kalinlik, vaskuiiler komponenti bulunan inflamatuar hastaliklar icin
potansiyel inflamatuar marker olarak Onerilmektedir (184,185). Bu
hastaliklarin nuks riskini ve subklinik inflamatuar durumunu saptamaya
yonelik yapilan bir derlemede inflamatuar marker olarak koroidal ve retinal
kalinliklar incelenmis ve cesitli hastaliklarla iliskisi ortaya konulmustur

(186).

58 sistemik lupus eritematosus (SLE) hastasinin incelendigi kesitsel bir
calismada hastalarin koroid kalinliginda anlamli bir incelme oldugunu
raporlamiglardir (187). Bununla birlikte Ferreira ve ark. 43 hastadan
olusan vaka serisinde SLE grubunda kontrol grubuna gére daha kalin
izlenen koroid kalinligini géstermislerdir (188). Liu ve ark. yaptigl calismada
ise SLE hastalarinda RNFL ve maktuler kalinliklarda anlamli azalma tespit
etmistir (189). Immuinopatolojik arastirmalar retinal damar duvarlarindaki
IgG kompleks birikiminin RNFL incelmesi ve ganglion hticre atrofisi ile
baglantisini gostermistir. Vaskulitin sebep oldugu retinal mikroinfarktlarin

RNFL ve maktler incelmeden sorumlu oldugunu 6ne stirmektedirler (189).
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Bir baska kronik multisistemik otoimmun hastalik olan sistemik sklerozis,
kuictik arter ve kapillerleri etkileyen vaskulopati ve fibrozis ile seyreden bir
hastaliktir. Histopatolojik calismalar koroidal damarlarin endotelyal
hticrelerinde hasar, basal membranda kalinlasma, perisit kaybi ve
endotelde anormal materyal birikimini géstermektedir (190). Ayrica sistemik
sklerozis hastalarinda koroidal vasktiler tonusun bozulmus nérojenik
kontrolti de bulunmaktadir (191). Kapilloroskopi ile yapilan tirnak yatag:
incelemelerinde kanama varliginin normotansif glokom ile iligkisi de
gosterilmistir (191). Bircok vaka-kontrol calismasinda sistemik sklerozisli
hastalarda kontrol grubuna goére belirgin koroid incelmesi gosterilmistir
(191,192). Hastalarin RNFL incelemelerine yonelik yapilan bir calismada ise

anlaml bir farklilik bulunmamaistir (193).

Gozu en cok etkileyen vaskulitlerden biri olan Behcet hastaliginin goz
tutulumu %50-%90 arasinda degismektedir (194). Reklrren inflamatuar
ataklarla seyreden hastaligin ana hedefi koroiddir. Karadag ve
arkadaslarinin 45 Behcet hastasi ile yaptigi bir calismada koroid kalinligi,
ortalama RNFL, ganglion hticre tabakasi ve i¢ pleksiform tabakalar1 kontrol
grubuna gore daha dustk izlenmistir (195). Yazara gére Behcet hastalig
norolojik ya da goz tutulumundan bagimsiz olarak retina sinir hasarina

sebep olmaktadir.

Buyuk damarlarin vaskuliti ile seyreden Takayasu arteritinde damarlarin
obstruktif tutulumu ile birlikte okuler kan akiminda azalma olusturmasi
glokomun iskemi teorisine gore glokoma yatkinlik olusturabilecegini
distindirmektedir ancak literatirde bu konuyla ilgili genis capli bir
calisma bulunmamaktadir. Bu amacgla yola ciktigimiz bu calismada

Takayasu arteritinin gézdeki bulgularini degerlendirdik.

Go6rme alani sonuclarina baktigimizda kontrol grubuna goére hastalarin MD
degerlerinin anlamli olarak daha duistk (p=0.03) ve PSD degerlerinin ise
anlamli olarak daha yuksek oldugu saptandi (p=0.01).Hastalarin gérme
alani incelemelerinde glokomatéz hasar ile uyumlu olabilecek sekilde,

retinal hassasiyetlerinde azalma ve lokalize kayiplarinda artis izlendi.

Hipertansif retinopatinin eslik ettigi Takayasu hastalarinda hastalik
sUresinin retipatisi olmayan hasta grubuna goére daha uzun oldugu izlendi

(sag gozlerde p:0.535; sol goézlerde p:0.286). Takayasu retinopatisi olan
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hastalarda ortalama hastalik stliresinin retinopatisi olmayan bireylere
kiyasla daha uzun oldugu izlendi ancak bu gruptaki hasta sayisinin az

olmasi nedeni ile istatistiksel analiz uygulanamadi.

OKT goruntilemelerine goére yaptigimiz analizlerdeTakayasu arteriti
hastalar1 ile saglikli bireylerin subfoveal ve parafoveal koroid kalinlik
Olctimleri kiyaslandiginda, Takayasu arteritli hastalarin sag go6zlerinde
olcilen tim koroidal kalinliklarin daha ince oldugu ancak istatistiksel
olarak anlamli olmadigi goértildii. Hasta ve kontrol grubunun sol gozleri
degerlendirildiginde ise Takayasu arteritli hastalarda tim subfoveal ve
parafoveal koroidal kalinlik 6l¢ciimlerinde anlamli incelmeler tespit edilmistir.
Sag ve sol gozlerin peripapiller koroid kalinlik 6lctimleri ise Takayasu
arteritli hasta grubunda daha ince saptanmistir ancak ancak bu fark
istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir. Retina sinir lifi tabaka kalinlig:
incelemesinde de Takayasu arteriti hastalarinda glokom riskinde artis

distndurecek bir bulgu saptanmamaistir.

Hasta ve kontrol grubuna ait Bruch membran acikligi-minimum kenar
genisligini (BMO-MRW) karsilastirdigimizda sag ve sol gozlerde tim kadran
ve ortalama kalinliklarin Takayasu arteriti grubunda daha ince seyrettigi
ancak sadece sag gozlerdeki nasal incelmenin istatistiksel olarak anlamlh
oldugu izlenmistir (p:0.05). BMO-MRW o6lctimlerinin en kalin izlendigi
sektoriin inferonasal boélge oldugu tespit edildi. Temporal kadran ise

O0lciimlerde BMO-MRW’nin en ince seyrettigi kadran olarak izlendi.

Ganglion huicre tabaka kalinligi analizlerinde gruplar arasinda anlamli bir
fark izlenmemistir. Hasta grubu ve kontrol grubunda yapilan tim
o6lcimlerde GHT’nin en ince oldugu bélge 1 mm’ik zon olarak izlenirken,
GHTnin 3 mm’lik alanda 6 mm’ik alana gére tim kadranlarda daha kalin
seyrettigi gortuldt. Tim zon ve kadranlar degerlendirildiginde ise GHTnin
en kalin izlendigi alan 3 mm’lik zonda superior ve inferior kadranlar olarak

tespit edildi.

Glokom hastaliginda o6nemli bir bulgu olan prelaminer doku kalinlig
Olctimlerinde de iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark

izlenmedi.
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Glokom patogenezinde 6nemli bir yeri olan lamina kribrozanin kalinlik
Olctimlerinde Takayasu arteritli grupta lamina kribroza kalinhigindaki

incelme dikkat ¢cekmistir (p:<0.001).

Takayasu retinopatisi ve hipertansif retinopati evrelemesinde 6nemli bir
bulgu olan arter ve ven caplarindaki degisiklikleri tespit etmeye yonelik
yaptigimiz 6lciimlerde Takayasu arteritli hastalarda kontrol grubuna gore
anlaml bir fark izlenmemistir. Ancak hipertansif retinopatinin eslik ettigi
hastalarin arter caplari, retinopatisi olmayanlara goére anlamli derecede

incelmis olarak tespit edilmistir (p:0.012).

Calismamiz sUresince 3 hastada glokom tespit ettik. Bir hastada Fuchs
uveitine eslik eden glokom hastaligi mevcuttu. Diger iki hastanin ise yapilan
muayene ve goruntileme verileri dogrultusunda normotansif glokom ile
uyumlu oldugu goéruldi. Fakat bu hastalarin hicbiri Takayasu arteriti

komplikasyonu ile uyumlu bulunmamaistir.

Tam veriler birlikte degerlendirildiginde, Takayasu arteritine bagli okuler
kan akimi azalmasinin sonucu olabilecek sekilde Takayasu arteriti
hastalarinda erken glokomat6z hasar ile uyumlu olabilecek optik sinir basi
bulgular ve gébrme alani bulgular: izlenmistir. Hastalarin ortalama hastalik
sureleri nispeten kisa sayilabilecek bir siire olmasi nedeni ile (yaklasik 10
yil) glokomatdz hasarin cogu hastada klinik tedavi gerektirecek bir diizeye
ulasmadig1 ve hassasiyeti nispeten diistik testler ile de tanimlanamayacak
diizeyde oldugu izlenmistir. Takayasu arteriti hastalarinda glokom
progresyonunun daha iyi degerlendirilebilmesi icin daha uzun dénem takip

iceren calismalarin yapilmasi yararl olacaktir.

5.1 SONUCLAR

1. Calismamiz dahilindeki hastalarin Takayasu retinopati izlenme sikligi
literattire gore oldukca dustk saptanmistir. Takayasu arteritine baglh
gelisen komplikasyonlarin nispeten az gorltlmesi; hastalarimizin
uzman bir merkezde tedavi edilerek hastalik aktivitesinin iyi kontrol

altina alinmis olmasiyla agiklanabilir.

2. Hastaliga 06zgli bir bulgu olan ‘nabizsizlik’ 06zelligi nedeniyle

ekstremitelerden alinan kan basinci 6lciimleri her zaman dogru sonug¢
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vermez ve mevcut hipertansiyonu maskeleyebilir. Takayasu arteriti
bulunan hastalarin fundus muayenesi bize sistemik hipertansiyon

varligini tespit etmede yol gosterici olmaktadir ve oldukca énemlidir

3. Takayasu arteritli goézlerde normal poptilasyona gore sol gozlerde
subfoveal ve parafoveal koroid kalinligindaki incelme literatiirde ilk
defa bizim calismamizda gésterilmistir. Bu bulgu Takayasu arteritinde
azalmis okuler kan akiminin veya koroidal tutulum varliginin bir

gOstergesi olabilir.

4. Takayasu arteri hastalarinda glokomda izlenilen bir bulgu olarak
lamina kribrosa kalinlhiginin anlamli olarak inceldigi izlenmistir. Ayrica
bu hasta grubunda kontrol grubuna gére géorme alanindaki generalize
kayip duizeyleri (MD degerleri) ve lokalize kayip dtizeylerinin anlaml
olarak arttign izlenmistir. Bu bulgular ile uyumlu olarak BMO-MRW

degerlerinde de incelme yontinde bir egilim izlendi.

S. Glokom ile ilgili diger OKT bulgular: incelendiginde; bu hastalardaki
glokomatdz hasarin RNFL analizi, Gangliyon htlicre analizi veya
prelaminar doku kalinligi analizleri ile saptanacak dizeyden daha

dustk oldugu izlenmistir.

6. Hipertansif retinopatinin eslik ettigi hastalarin arter caplari,
retinopatisi olmayanlara gére anlamli derecede incelmis olarak tespit

edilmistir.

7. Takayasu arteritli grup ile kontrol grubu karsilastirildiginda retinal

arter ve ven kalibreleri acisindan anlamli bir fark izlenmemistir.

8. Sonug olarak, Takayasu arteritine bagli oktiiler kan akimi azalmasinin
sonucu olabilecek sekilde Takayasu arteriti hastalarinda erken
glokomat6z hasar ile uyumlu olabilecek optik sinir basi bulgular: ve
goérme alani bulgular: izlenmistir. Hastalarin ortalama hastalik stireleri
nispeten kisa sayilabilecek bir stire olmasi nedeni ile (yaklasik 10 yil)
glokomat6z hasarin cogu hastada klinik tedavi gerektirecek bir dlizeye
ulagsmadigi ve hassasiyeti nispeten dusuk testler ile de
tanimlanamayacak duzeyde oldugu izlenmistir. Takayasu arteriti

hastalarinda glokom progresyonunun daha iyi degerlendirilebilmesi
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icin daha uzun dénem takip iceren calismalarin yapilmasi yararh

olacaktir.
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